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(57)【要約】
　式Ｒ（ＬＥ）ｘを有する重合体であって、それにおい
て、Ｒは、５０００から７，０００，０００ダルトンま
での数平均分子量を有すると共にｘ個の末端基を有する
重合体のコアである、Ｅは、連鎖Ｌによって重合体のコ
アＲへ共有結合的に連結された末端基である、Ｌは、重
合体の隣接の分子におけるＬの鎖との自己組織化が可能
な、少なくとも５個の同一の繰り返し単位を有する、二
価のオリゴマーの鎖である、及び、重合体における部位
（ＬＥ）ｘは、互いに同じ又は異なるものであることが
ある。単量体、オリゴマー、又は、さもなければ知られ
た自己組織化された単層に類似性の、しかし、チオール
の無いＳＡＭ類似体が、それの重合体の末端基を修飾す
る自己組織化する表面になるように、重合体の終端へそ
れらを結び付けることが可能な少なくとも一つの反応性
の化学的な基を備えた、他の反応性の構造の設計。表面
が修飾された重合体から構成された物品又は別の材料か
ら作られた物品におけるコーティング若しくは局所的な
処置を製作するための重合体の使用。
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【特許請求の範囲】
【請求項１】
　式
　Ｒ（ＬＥ）ｘ

を有する重合体において、
　Ｒは、５０００から７，０００，０００ダルトンまでの数平均分子量を有すると共にｘ
個の末端基を有する重合体のコアであると共に、
　ｘは、整数≧１であると共に、
　Ｅは、連鎖Ｌによって重合体のコアＲへ共有結合的に連結された末端基であると共に、
　Ｌは、該重合体の隣接の分子におけるＬの鎖との自己組織化の可能な、少なくとも５個
の同一の繰り返し単位を有する、二価のオリゴマーの鎖であると共に、
　該重合体における部位（ＬＥ）ｘは、互いに同じ又は異なるものであることがある、
重合体。
【請求項２】
　請求項１に記載の重合体において、
　前記重合体における部位（ＬＥ）ｘの全ては、互いに同じものである、重合体。
【請求項３】
　請求項１に記載の重合体において、
　Ｌは、長さが８個から２４個までの単位の二価のアルカン、ポリオール、ポリアミン、
ポリシロキサン、又はフルオロカーボンを含む、重合体。
【請求項４】
　請求項１に記載の重合体において、
　Ｅは、正に帯電させられた、負に帯電させられた、ものである、又は、正に帯電させら
れた及び負に帯電させられた部位の両方を含有するものである、末端基である、重合体。
【請求項５】
　請求項１に記載の重合体において、
　Ｅは、親水性の、疎水性の、ものである、又は、親水性の及び疎水性の部位の両方を含
有するものである、末端基である、重合体。
【請求項６】
　請求項１に記載の重合体において、
　Ｅは、ヘパリンのような、生物学的に活性な末端基である、重合体。
【請求項７】
　請求項６に記載の重合体において、
　Ｅは、ＰＤＡＭＡのようなヘパリンを結び付ける基、又は、異なる鎖の長さの、典型的
には８及び２４単位の間における、自己組織化するポリアルキレンのスペーサーを介して
重合体の骨格へ連結されるものである同様のものである、重合体。
【請求項８】
　請求項１に記載の重合体において、
　Ｅは、（ここに参照によって組み込まれた）米国特許第６，４９２，４４５Ｂ２号明細
書に開示されたような第四級アンモニウムの分子のような、抗菌性の部位又はエチレン性
で不飽和のジアミン及びエチレン性で不飽和のジハロ化合物から誘導体化されたポリ第四
級のもののようなオリゴマーの化合物である、重合体。
【請求項９】
　請求項８に記載の重合体において、
　前記抗菌性の部位は、生物学的な微生物の形成を予防すると共に殺黴性の、殺藻性の、
又は殺菌性の活性並びにヒト及び動物に対する低い毒性を有するものである有機の殺菌性
の化合物、
　例．後に続く式：
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【化１】

を有する化合物において、
　Ｒ１、Ｒ２、及びＲ３は、一個から八個までの炭素原子を有する直鎖の若しくは分岐鎖
の若しくは環状のアルキル基又はアリール基のラジカルであると共に、
　Ｒ４は、基礎の重合体に共有結合的に結合することが可能な、アミノ－、ヒドロキシル
－、イソシアナート－、ビニル－、カルボキシ－、又は他の反応性の基－で終端されたア
ルキル鎖であると共に、
　不動化された有機の殺生物剤の永続性の本性のおかげで、このように調製された重合体
が、環境へ低い分子量の殺生物剤を解放するものではないと共に長く持続する抗菌性の活
性を有する、化合物
のような、重合体の主鎖に付けることが可能な付加的な反応性の官能基をもつものである
第四級アンモニウム塩、
である、重合体。
【請求項１０】
　請求項１に記載の重合体において、
　Ｅは、アミノ基、イソシアナート基、ヒドロキシル基、カルボキシル基、カルボキサル
デヒド基、又はアルコキシカルボニル基である、重合体。
【請求項１１】
　請求項１０に記載の重合体において、
　Ｅは、異なる鎖の長さの、典型的には８及び２４単位の間における、自己組織化するポ
リアルキレンのスペーサーを介して前記重合体の骨格へ連結された保護されたアミノ基で
ある、重合体。
【請求項１２】
　請求項１に記載の重合体において、
　Ｅは、ヒドロキシル、カルボキシル、アミノ、メルカプト、アジド、ビニル、ブロモ、
アクリラート、メタクリラート、－Ｏ（ＣＨ２ＣＨ２Ｏ）３Ｈ、－（ＣＨ２ＣＨ２Ｏ）４

Ｈ、－Ｏ（ＣＨ２ＣＨ２Ｏ）６Ｈ、－Ｏ（ＣＨ２ＣＨ２Ｏ）６ＣＨ２ＣＯＯＨ、－Ｏ（Ｃ
Ｈ２ＣＨ２Ｏ）３ＣＨ３、－（ＣＨ２ＣＨ２Ｏ）４ＣＨ３、－Ｏ（ＣＨ２ＣＨ２Ｏ）６Ｃ
Ｈ３、トリフルオロアセトアミド、トリフルオロアセトキシ－２’，２’，２’－トリフ
ルオロエトキシ、及びメチルからなる群より選択される、重合体。
【請求項１３】
　請求項１に記載の重合体において、
　Ｒは、１００，０００から１，０００，０００ダルトンまでの数平均分子量を有する、
重合体。
【請求項１４】
　請求項１に記載の重合体において、
　Ｒは、生分解性の及び／又は生物再吸収性のものである、重合体。
【請求項１５】
　請求項１３に記載の重合体において、
　Ｒは、線形の基礎の重合体であると共に、
　ｘは、２であると共に、
　Ｅは、表面の活性の末端基であると共に、
　Ｌは、式－（ＣＨ２）ｎ－のポリメチレンの鎖であると共に、
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　ｎは、８から２４までの整数である、
重合体。
【請求項１６】
　請求項１５に記載の重合体において、
　前記線形の基礎の重合体は、ポリウレタンであると共に、
　前記末端基は、単官能性の脂肪族のポリオール、脂肪族の又は芳香族のアミン、及びそ
れらの混合物からなる群より選択される、
重合体。
【請求項１７】
　５，０００，０００ダルトンまでの分子量を有する、請求項１に記載の重合体。
【請求項１８】
　請求項１に記載の重合体において、
　前記重合体において部位（ＬＥ）ｘの少なくともいくつかは、前記重合体における部位
（ＬＥ）ｘの他のものから異なる、重合体。
【請求項１９】
　前記重合体における部位（ＬＥ）ｘの約半分が、約２０００の分子量を有するポリエチ
レンオキシドから誘導されたＥの基を有するところのポリウレタン又はポリ尿素の重合体
であると共に、前記末端基を形成するものである反応性の単量体は、式ＨＯ（ＣＨ２）１

７（ＣＨ２ＣＨ２Ｏ）４５ＣＨ３を有すると共に、
　前記重合体における部位（ＬＥ）ｘの約半分は、約５０００の分子量を有するポリエチ
レンオキシドから誘導されるものであるＥの基を有すると共に、前記末端基を形成するも
のである反応性の単量体は、式ＨＯ（ＣＨ２）１７（ＣＨ２ＣＨ２Ｏ）１１４ＣＨ３を有
する
ところの、請求項１８に記載の重合体。
【請求項２０】
　重合体の本体を含む、医療用のデバイス又は人工器官又は包装の組み立て体において、
　該重合体の本体は、該本体内に内部的に位置させられた複数の重合体の分子を含むと共
に、それらの内部的な重合体の分子の少なくともいくつかは、該本体の表面を含むもので
ある末端基を有すると共に、
　該表面の末端基は、少なくとも一つの自己組織化する単層の部位を含むと共に、
　該重合体の本体における自己組織化する分子の部位を含む重合体は、該本体の主要な部
分の全体を作り上げると共に５０００－５，０００，０００ダルトンの範囲における重量
平均分子量を有する第一の重合体であるか、又は、該本体の全体若しくは主要な部分を作
り上げる第一の重合体への添加剤を含むものである、１０００－５００，０００ダルトン
の範囲における重量平均分子量を有する、第二の重合体である、医療用のデバイス又は人
工器官又は包装の組み立て体。
【請求項２１】
　請求項２０に記載の医療用のデバイス又は人工器官又は包装の組み立て体において、
　前記第一の重合体は、５０，０００－５，０００，０００ダルトンの範囲における重量
平均分子量を有する、医療用のデバイス又は人工器官又は包装の組み立て体。
【請求項２２】
　移植可能な医療用のデバイス若しくは人工器官として又は非移植可能な使い捨ての若し
くは体外の医療用のデバイス若しくは人工器官として又は試験管内の若しくは生体内の診
断のデバイスとして構成された、請求項２０に記載のデバイス又は人工器官において、
　前記デバイス又は人工器官は、組織、流体、及び／又は血液が接触する表面を有する、
デバイス又は人工器官。
【請求項２３】
　請求項２０に記載のデバイス又は人工器官において、
　前記重合体の本体は、移植可能な医療用のデバイス若しくは人工器官における、若しく
は、非移植可能な使い捨ての若しくは対外の医療用のデバイス若しくは人工器官における
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、又は、試験管内の若しくは生体内の診断のデバイスとして、密な又は微孔性の膜の構成
部品を含むと共に、前記重合体の本体が、診断のデバイスにおける膜の構成部品を含むと
き、前記構成部品は、免疫反応物を含有する、デバイス又は人工器官。
【請求項２４】
　請求項２０に記載のデバイス又は人工器官において、
　前記デバイス又は人工器官は、血液ガスセンサー、組成のセンサー、組み合わせ化学の
ための基体、カスタマイズ可能な能動的なバイオチップ、遺伝子の機能、遺伝子の組み換
え、及びタンパク質を識別すると共に決定するための半導体に基づいたデバイス、薬物発
見デバイス、免疫化学的な検出デバイス、ブドウ糖センサー、ｐＨセンサー、血圧センサ
ー、血管のカテーテル、心臓の援助デバイス、人工器官の心臓弁、人工の心臓、血管のス
テント、人工器官の脊椎円板、人工器官の脊髄核、脊椎固定デバイス、人工器官の関節、
軟骨修復デバイス、人工器官の腱、人工器官の靱帯、薬物の分子が時間とともに解放され
るところの薬物搬送デバイス、薬物が重合体の末端基へ永続的に固定されるところの薬物
搬送コーティング、カテーテルの風船、手袋、創傷被覆材、血液収集デバイス、血液貯蔵
容器、血液を処理するデバイス、血漿濾過材、血漿濾過カテーテル、骨又は組織の固定用
のデバイス、尿のステント、尿のカテーテル、コンタクトレンズ、眼内のレンズ、眼科用
の薬物搬送デバイス、男性のコンドーム、女性のコンドーム、ヒトの不妊症を処置するた
めのデバイス及び収集設備、ペースメーカーの導線、移植可能な除細動器の導線、神経の
刺激の導線、細胞の成長又は組織の工学技術用の足場、人工器官の又は美容の乳房の移植
、人工器官の又は美容の胸筋の移植、人工器官の又は美容の殿筋の移植、陰茎の移植、失
禁デバイス、腹腔鏡、血管又は器官の閉塞デバイス、骨プラグ、移植された組織を含有す
る混成の人工の器官、試験管内の又は生体内の細胞の培養デバイス、血液の濾過材、血液
の管類、ローラ式ポンプの管類、心臓切開術の貯蔵器、酸素供給器の膜、透析膜、人工の
肺、人工の肝臓、又は、血液、血漿、若しくは他の流体を精製する若しくは分離するため
のカラムを充填する吸着剤若しくはキレート化剤を含む、デバイス又は人工器官。
【請求項２５】
　請求項１９に記載の薬物搬送デバイスにおいて、
　該薬物は、表面を修飾する末端基へ錯体化されると共に拡散を通じて解放されるか、又
は、該薬物は、時間とともに該薬物を劣化させると共に解放するものである表面を修飾す
る末端基と関連させられる、該表面を修飾する末端基へ錯体化される、若しくは、該表面
を修飾する末端基へ共有結合的に結び付けられる、薬物搬送デバイス。
【請求項２６】
　重合体の本体を含む、請求項２０に記載の包装の組み立て体において、
　該重合体の本体は、該本体内に内部的に位置させられた複数の重合体の分子を含むと共
に、該内部の重合体の分子の少なくともいくつかは、該本体の表面を含むものである末端
基を有すると共に、該表面の末端基は、少なくとも一つの自己組織化する単層の部位を含
むと共に、
　該重合体の本体における自己組織化する単層の部位を含む重合体は、該本体の主要な部
分の全体を作り上げると共に５，０００－５，０００，０００ダルトンの範囲における重
量平均分子量を有する第一の重合体であるか、又は、該本体の全体若しくは主要な部分を
作り上げる第一の重合体への添加剤を含むものである、１０００－５００，０００ダルト
ンの範囲における重量平均分子量を有する、第二の重合体であるか、又は、
　該包装の組み立て体は、無菌の溶液を含有するプラスチックのボトル及び点眼剤の組み
立て体を含むと共に、該自己組織化する単層の部位は、抗菌性の薬剤を結び付けると共に
、該結び付けられた抗菌性の薬剤は、該溶液の無菌性を維持する、包装の組み立て体。
【請求項２７】
　重合体の本体の表面に、タンパク質、ペプチド、及び多糖類を含む、生物学的に活性な
実体を不動化する方法であって、
　該重合体の本体の表面は、界面の表面を含むと共に、
　該方法は、
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　化学的な基、鎖、又はオリゴマーの相互作用によって該重合体の本体の表面へ、該表面
へ生物学的に活性な実体を結び付けることが可能な、化学的に活性な基を含有する自己組
織化する単層の部位を搬送するものである媒体と該重合体の本体の表面を接触させること
、該自己組織化する単層の部位は、該本体における重合体へ共有結合的に又はイオン結合
的に結合させられると共に該重合体の本体の表面の最も外側の単層において自然に組織化
するものである一つの若しくはより多くの化学的な基、鎖、若しくはオリゴマー又は該重
合体の本体の表面の最も外側の単層から離れた少なくとも一つの単層であるものである該
重合体の本体のそれの部分において自然に組織化するものである一つの若しくはより多く
の化学的な基、鎖、若しくはオリゴマーを含むものであること、及び
　該反応性の基へ該生物学的に活性な実体を結び付けること
の順次のステップを含むと共に、
　該重合体の本体における自己組織化する単層の部位を含む重合体は、該本体の主要な部
分の実体を作り上げると共に５０００－５，０００，０００ダルトンの範囲における重量
平均分子量を有する第一の重合体であるか、又は、該本体の全体若しくは主要な部分を作
り上げる第一の重合体への添加剤を含むものである、１０００－５００，０００ダルトン
の範囲における重量平均分子量を有する、第二の重合体であるか、又は、
　該結び付ける基を含有する自己組織化する単層の部位は、ポリエチレンオキシドの鎖に
沿った一つの若しくはより多くのアミノ、ヒドロキシル、カルボキサルデヒド、若しくは
カルボキシル基を有するメトキシエーテルで終端されたポリエチレンオキシドのオリゴマ
ーを含む、生物学的に活性な実体を不動化する方法。
【請求項２８】
　請求項２２に記載の生物学的に活性な実体を不動化する方法において、
　前記重合体の本体における自己組織化する単層の部位を含む重合体は、前記本体の主要
な部分の全体を作り上げると共に５０００－５，０００，０００ダルトンの範囲における
重量平均分子量を有する第一の重合体であるか、又は、前記本体の全体若しくは主要な部
分を作り上げる第一の重合体への添加剤を含むものである、１０００－５００，０００ダ
ルトンの範囲における重量平均分子量を有する、第二の重合体である、生物学的に活性な
実体を不動化する方法。
【請求項２９】
　請求項２２に記載の生物学的に活性な実体を不動化する方法において、
　前記第一の重合体は、５０，０００－５，０００，０００ダルトンの範囲における重量
平均分子量を有する、生物学的に活性な実体を不動化する方法。
【請求項３０】
　移植可能な医療用のデバイス若しくは人工器官として又は非移植可能な使い捨ての若し
くは体外の医療用のデバイス若しくは人工器官として又は試験管内の若しくは生体内の診
断のデバイスとして構成された、請求項２０に記載のデバイス又は人工器官において、
　前記デバイス又は人工器官は、自由選択で、末端基として重合体の鎖へ共有結合的に結
合させられた自己組織化する抗菌性の薬剤によって付与された抗菌性の活性を有する、デ
バイス又は人工器官。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　この発明は、重合体の本体の表面における分子の単層の、ナノ構造、超分子の構造、及
び／又は、配座の構成を可能とするものである新規な方法に提供する。この発明は、また
、医療用の及び他の用途における使用についてのそれらの適合性を向上させるための当該
発明の新規な方法を用いるものである製造の新規な物品を提供する。最後に、この発明は
、当該発明の新規な物品を作ることに適合性の新規な重合体を提供する。
【背景技術】
【０００２】
　表面を修飾する末端基（Surface　Modifying　Endgroup）（ＳＭＥ）を含有する重合体
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での本発明者による仕事は、いわゆる自己組織化された単層（self-assembled　monolaye
r）（ＳＡＭ）を形成するために平坦な金の基体へとチオールの単量体を吸着することに
よって作り出された表面に対するそれらを比較してきたものである。ＳＡＭの技術は、文
献において広範に議論されると共に、ＳＡＭは、良好に定義された表面をそれと共に作り
出すことができるところの相対的な簡単さの理由のために、調査において非常にポピュラ
ーなものになってきたものである。生物医学的な用途が、この点におおいて相当な関心の
あるものであるとはいえ、ＳＡＭの方法論を、センサー、電子機器、マイクロリソグラフ
ィー、組み合わせの化学、診断、船舶及び航空機のコーティングなど：を含む、同様にし
て多数の他の分野における使用のために表面を作り出すために使用することができる。こ
こに参照によって組み込まれた、米国特許出願公開第２００５／０２８２９９７Ａ１号明
細書（特許文献１）（シリアル番号第１１／２１１，７３４号）は、重合体の表面の技術
を伴う追加の用途を教示する。
【０００３】
　ＳＡＭの単量体は、一般に、溶液からの吸着によって先に形成された表面へ適用される
。溶液におけるチオールが、金に結合することは、知られたことである。この結合の形成
は、チオールの単量体の自己組織化を駆動する重要な因子である。加えて、ＳＡＭの単量
体の高い充填の密度で、アルカンチオールにおけるアルカンの‘スペーサーの鎖’の間に
おける疎水性の相互作用が、また、自己組織化に寄与するであるかのようにみえる。
【特許文献１】米国特許出願公開第２００５／０２８２９９７Ａ１号明細書
【発明の開示】
【課題を解決するための手段】
【０００４】
　我々は、チオール基を含有するものではないある一定の単量体が、線形の重合体におけ
る末端基として使用されるとき、それらは、金における類似のチオールを含有するＳＡＭ
の単量体によって作り出された表面と同様に挙動するものである表面を形成するために自
己組織化することを見出してきたものである。しかしながら、チオールの無い、ＳＡＭと
同様の末端基は、金を含有するものではない、又は、それらは、重合体の表面に自己組織
化された単層を形成するために、金が存在するものであることを要求するものでもない。
【０００５】
　チオールのＳＡＭが、脆弱な金－チオールの結合によって予め形成された金の基体へ付
けられるのに対して、ＳＭＥを、重合体の初期の合成間に安定な共有結合的な結合によっ
て重合体へ付けることができる。すなわち、重合体の表面において自己組織化を得るため
のＳＡＭと同様のＳＭＥの使用は、元来の表面が作り出された後で、コーティングの適用
を要求するものではない。それに応じて、本発明に従ったＳＭＥが作り出された表面は、
従来のＳＡＭで作り出された表面であるものと比べて、実際の用途において、はるかによ
り丈夫な及び有用なものである。たとえば、金へ吸着されたチオールの単量体から作り出
されたＳＡＭの表面は、それの形成の後で数時間又は数日のみ持続することがある。対照
的に、ＳＭＥで作り出された重合体の表面は、極度に丈夫な及び劣化に対して抵抗性のも
のであることができる。さらには、従来のＳＡＭのコーティングとは違って、ＳＭＥを含
有する重合体は、構成部品及び他の構成された品目の製作に有用な強い構造的な材料であ
ることができる。
【０００６】
　ＳＭＥは、修飾されるものである重合体において非常に低いバルクの濃度で存在するも
のであるとき、有効なものである。例えば、有用な重合体の表面の修飾は、ＳＭＥが、＜
１の重量パーセントの合計の重合体の塊体を含むとき、得られることがある。たとえば、
バルクの重合体の修飾が、また目標であるとき、ある一定のＳＭＥが、より高い濃度を要
求することがあるとはいえ、有用な重合体の修飾を果たすために必要な低い水準のバルク
の濃度のＳＭＥは、一般には、元来の重合体の加工性及び物理的な－機械的な性質に影響
を及ぼすものではない。いくつかの事例では、事実上、ＳＭＥは、たとえば、溶融させら
れた又は溶解させられた重合体の鎖への内部の潤滑を提供することによって、加工を現実
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に向上させることがある。
【０００７】
　これらの理由のために、ＳＭＥを含有する重合体は、幅広い範囲の商業的に見込みのあ
る製造の方法によって加工されることがある。成形、押し出し、及び‘転換’の全ての他
の熱可塑性の方法を、有用な物品へとＳＭＥを含有する重合体を形成するために、使用す
ることができる。溶媒に基づいた加工、水上輸送の系、及び１００％の固体（架橋性のも
の）、液体、又はゴムの加工を、ＳＭＥを含有する重合体から有用な物品を製作するため
に、また使用することができる。他方では、ＳＡＭは、多数の製造工程に適用することが
、困難な又は不可能なものである。
【０００８】
　化学吸着されたチオール及びシランの単量体のような局所的な処置に相対的なＳＭＥ－
重合体の別の利点は、ＳＭＥを含有する重合体において、表面を修飾する部位が、実質的
には、バルクの重合体のあらゆる分子に存在するものであることができるというものであ
る。さらには、低いバルクの濃度及び大抵の形成された物品の典型的な表面対体積の比で
さえ、あるものは、重合体の物品のバルク内におけるＳＭＥの相当な貯蔵品又は貯蔵器で
ある。ＳＭＥのこの貯蔵器は、たとえば、摩損によって、使用の間に失われるかもしれな
いものであるＳＭＥを取り替えるために利用可能なものである。対照的に、従来のＳＡＭ
は、設計によって、典型的には剛性の基体における単一の単分子の層からなる。従来のＳ
ＡＭが、損傷させられるとすれば、基体は、露出させられると共に、自己回復は、ＳＡＭ
の単量体の再適用無しには、ありそうもないことである。
【０００９】
　本発明は、実際の産業の、医療の、及び消費者の用途におけるＳＡＭの技術の利益を用
いるための手段を提供する。これは、調査に使用されたＳＡＭによって提供されたものと
類似の又は同一の表面を自然に‘与える’ものである丈夫な且つ簡単に加工された重合体
の材料の開発を含む。我々は、ＵＳ５，５８９，５６３におけるホメオパシーの（homopa
thic）ＳＭＥ並びに我々の公開されたＰＣＴ特許出願ＷＯ２００４／０４４０１２Ａ１に
おける及び出願ＵＳ２００５／０２８２９９７Ａ１における両親媒性のＳＭＥを使用する
ことの方法を開示してきたのである。本出願は、下に述べたような方法の請求項を含む。
本発明の主たる焦点が、生物医学的な用途にあるとはいえ、本発明は、生物医学的な用途
に決して限定されるものではない。
【００１０】
　本発明の一つの利益は、特定の用途についての重合体の表面の化学及び構造を最適化す
るための、実験室又は探索性の研究におけるＳＡＭの使用及び／又は文献からのＳＡＭの
調査結果の使用を伴う。本発明に従って、（実験室に先にほとんど制限された）良好に定
義された表面を調製する際のＳＡＭの利益は、この段階で利用可能なものである。本発明
のこの利益は、それを基体へ結び付けるものである－官能性の末端基又は頭部基が位置さ
せられるところのそれの末端と反対の－スペーサーの鎖の末端におけるチオール、シラン
、又は他の基を備えた、スペーサー及び官能性の末端基の基との一つの又はより多くの単
純なＳＡＭの使用を伴うことがある。この‘ＳＡＭ調査’は、自由選択で、別の（生物学
的に）活性な、生体模倣技術の、又は、官能性の基が、下に記載されたように基体への自
己組織化に従うものである自由選択の反応のステップにおいて、付けられるところのＳＡ
Ｍを伴うことがある。
【００１１】
　この発明の別の実施形態は、さもなければＳＡＭに類似の、しかし、チオールの無いＳ
ＡＭ類似体が、その重合体の（自己組織化する表面を修飾する）末端基になるように、修
飾されるものである重合体の終端へそれを結び付けることが可能な少なくとも一つの反応
性の化学的な基を備えた、単量体、オリゴマー、又は他の反応性の構造の設計である。こ
の発明に従って、重合体へＳＡＭ類似体をカップリングさせるものである反応性の基の現
実の識別性は、順に修飾されるものである重合体の主鎖を合成するために使用された単量
体に依存するものである、重合体へＳＭＥを結び付けるために使用された反応、触媒、及
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び方法に依存するが、修飾されるものである重合体の化学、例．活性な水素を含有する基
、オレフィン性の基、シランの基、アクリルオキシ又はメタクリルオキシ基、などによっ
て決定されることになる。
【００１２】
　この発明の別の実施形態は、指定された末端基でのＳＭＥを含有する重合体の合成及び
自由選択の精製である。
【００１３】
　この発明の別の実施形態は、表面が修飾された重合体から、構成された物品を製作する
ためのＳＭＥの重合体の使用、又は、別の材料から作られた物品におけるコーティング若
しくは局所的な処置である。この発明に従って、熱可塑性のもの、溶媒に基づいた、水に
基づいた分散、蒸発の堆積、スパッタリング、浸漬、塗装、噴霧、１００％の固体の単一
の構成成分、又は、多数の構成成分の加工、機械加工、熱成形、冷間成形、などを含む、
重合体の製作の利用可能な方法のいずれをも、使用することができる。
【００１４】
　この発明の別の実施形態は、構成された物品が、構成された物品の表面への末端基の拡
散／移行及び表面におけるそれらの末端基の自己組織化によって、関心のある表面を自然
に発達させることを可能にすることである。この発明に従って、－自己組織化の速度及び
／又は自己組織化された単層の質を最大化するための－環境的な条件を、和周波発生振動
分光法（Sum　Frequency　Generation　Vibration　Spectroscopy）（ＳＦＧ）、接触角
ゴニオメーター、原子間力顕微鏡（Atomic　Force　Microscopy）、などと同様の、敏感
な、表面に特異的な分析の方法の自由選択の使用と共に、又は、候補の環境的な条件：た
とえば、時間、温度、及び重合体の表面と接触した流体若しくは固体の本性、を使用する
調製の後における表面の官能的な試験の使用を通じて、決定することができる。候補の表
面／前処理の組み合わせの官能的な試験は、表面が使用されることになるところの現実の
用途において、又は、現実の用途における表面の性能を予言するものである試験管内のテ
ストの使用によって、されることがある。
【００１５】
　この発明の別の実施形態は、上に記載されたように最適化された表面への、又は、上に
記載されたように生産された構成された物品の最適化されたものでない表面への、官能性
の、生体模倣技術の、及び／又は（生物学的に）活性な部位の自由選択の結び付けである
。
【００１６】
　この発明の別の実施形態は、構成された物品の使用である。用途の多数の例は、‘両親
媒性のＳＭＥ’の特許出願において与えられる。このような用途を、同様にして本発明の
新規な重合体と共に使用することができる。それに応じて、出願ＵＳ２００５／０２８２
９９７Ａ１及びＷＯ２００４／０４４０１２Ａ１の全体の開示は、ここに、参照によって
明白に組み込まれる。
【００１７】
　この発明は、式
　Ｒ（ＬＥ）ｘ

を有する重合体を提供するが、それにおいて、Ｒは、５０００から７，０００，０００ダ
ルトンまで、より普通には５，０００，０００ダルトンまで、の数平均分子量を有すると
共にｘ個の末端基を含む重合体のコアであると共に、ｘは、≧１の整数であると共に、Ｅ
は、連鎖Ｌによって重合体のコアＲへ共有結合的に連結された末端基であると共に、Ｌは
、重合体の隣接の分子におけるＬの鎖と自己組織化の可能な、少なくとも５個の同一の繰
り返し単位を有する、二価のオリゴマーの鎖であると共に、ｘ＞１のとき、重合体におけ
る部位（ＬＥ）ｘは、多数の事例において重合体における部位（ＬＥ）ｘの全てが、お互
いに同じものであるとはいえ、お互いに同じ又は異なるものであることがある。
【００１８】
　式
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　Ｒ（ＬＥ）ｘ

を有するこれらの重合体において、Ｌは、たとえば、長さが８個から２４個までの単位の
二価のアルカン、ポリオール、ポリアミン、ポリシロキサン、又は、フルオロカーボンで
あることがある。
【００１９】
　式
　Ｒ（ＬＥ）ｘ

を有するこれらの重合体において、Ｅは、正に帯電させられる、負に帯電させられるもの
であるか、又は、正に帯電させられた及び負に帯電させられた部位の両方を含有するもの
である、末端基であることがある。また、Ｅは、親水性の、疎水性のものであるか、又は
、親水性の及び疎水性の部位の両方を含有するものである、末端基であることがある。ま
た、Ｅは、ヘパリンのような、生物学的に活性な末端基であることがある。この実施形態
においては、Ｅは、典型的には８個の単位と２４個の単位との間における、異なる鎖の長
さの自己組織化するポリアルキレンのスペーサーを介して重合体の骨格へ連結されるもの
であるＰＤＡＭＡ又は同様のもののような末端基を結び付けるヘパリンであることがある
。別の実施形態においては、Ｅは、（参照によってここに明白に組み込まれた）ＵＳ６，
４９２，４４５Ｂ２に開示されたような第四級のアンモニウムの分子又はエチレン性で不
飽和のジアミン及びエチレン性で不飽和のジハロ化合物から誘導体化されたポリ第四級の
もののようなオリゴマーの化合物のような、抗菌性の部位であることがある。抗菌性の部
位は、生物学的な微生物の形成を予防するものである有機の殺菌性の化合物であることが
あると共に、殺黴性の、殺藻性の、又は、殺菌性の活性並びにヒト及び動物に対して低い
毒性を有する、例．後に続く式：
【００２０】
【化１】

を有する化合物のような、重合体の主鎖に付くことが可能な付加的な反応性の官能基をも
つものである第四級のアンモニウム塩、それにおいて、Ｒ１、Ｒ２、及びＲ３は、一個の
から八個までの炭素原子を有する直鎖の若しくは分岐鎖の若しくは環状のアルキル基又は
アリール基のラジカルであると共に、Ｒ４は、基礎の重合体へ共有結合的に結合すること
が可能なアミノ－、ヒドロキシル－、イソシアナト－、ビニル－、カルボキシル－、又は
他の反応性の基で終端されたアルキル鎖であるが、それにおいて、不動化された有機の殺
生物剤の永続的な本性のおかげで、このように調製された重合体は、環境へ低い分子量の
殺生物剤を解放するものではないと共に長く持続する抗菌性の活性を有する。あるいは、
Ｅは、アミノ基、イソシアナート基、ヒドロキシル基、カルボキシル基、カルボキサルデ
ヒド基、又はアルコキシカルボニル基であることがある。このように、Ｅは、典型的には
８個の単位と２４個の単位との間の、異なる鎖の長さの自己組織化するポリアルキレンの
スペーサーを介して重合体の骨格へ連結された、保護されたアミノ基であることがある。
いくつかの具体的な実施形態においては、Ｅは、ヒドロキシル、カルボキシル、アミノ、
メルカプト、アジド、ビニル、ブロモ、アクリラート、メタクリラート、－Ｏ（ＣＨ２Ｃ
Ｈ２Ｏ）３Ｈ、－（ＣＨ２ＣＨ２Ｏ）４Ｈ、－Ｏ（ＣＨ２ＣＨ２Ｏ）６Ｈ－、Ｏ（ＣＨ２

ＣＨ２Ｏ）６ＣＨ２ＣＯＯＨ、－Ｏ（ＣＨ２ＣＨ２Ｏ）３ＣＨ３、－（ＣＨ２ＣＨ２Ｏ）

４ＣＨ３、－Ｏ（ＣＨ２ＣＨ２Ｏ）６ＣＨ３、トリフルオロアセトアミド、トリフルオロ
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アセトキシ、２’，２’，２’－トリフルオロエトキシ、及びメチルからなる群から選択
されることがある。
【００２１】
　式
　Ｒ（ＬＥ）ｘ

を有するこれらの重合体において、Ｒは、典型的には（必ずしも一定不変にではないとは
いえ）、１００，０００から１，０００，０００ダルトンまでの数平均分子量を有する。
Ｒは、例えば、ｘが２であるとき線形の基礎の重合体であることがあると共に、Ｅは、表
面の活性な末端基であると共に、Ｌは、式－（ＣＨ２）ｎ－のポリメチレン鎖であるが、
それにおいて、ｎは、８個から２４個までの整数である。いくつかの実施形態においては
、線形の基礎の重合体は、ポリウレタンであることがあると共に、末端基は、単官能性の
脂肪族のポリオール、脂肪族の若しくは芳香族のアミン、又はそれらの混合物であること
がある。本発明の多数の実施形態においては、Ｒは、生分解性の及び／又は生物再吸収性
のものであることになる。
【００２２】
　いくつかの実施形態における式
　Ｒ（ＬＥ）ｘ

を有するこれらの重合体において、重合体における部位（ＬＥ）ｘの少なくともいくつか
は、重合体における部位（ＬＥ）ｘの他のものとは異なるものであることがある。本発明
のこの実施形態においては、スペーサーの鎖は、異なる長さのものであることがある、末
端基は、異なる分子量及び／又は識別性を有することがある、又は、スペーサーの鎖及び
末端基の両方は、お互いに異なるものであることがある。この実施形態が重合体へ分与す
るものである変動させられた表面の一つの実際的な用途は、たとえば、海水又は体液に沈
められたとき、低い及び高い分子量のタンパク質の両方の改善された‘拒絶反応’である
であろう。自己組織化するものであるが、しかし、異なる化学のスペーサーの鎖と組織化
するものではない、二つの又はより多くの異なるスペーサーの鎖の化学を使用することは
、（例．タンパク質の吸着を妨げるためのある一定の用途において、有用な）重合体の表
面に“とぎれとぎれの”単層を生産するものであろう。これの例は、重合体における部位
（ＬＥ）ｘの約半分が、約２０００の分子量を有するポリエチレンオキシドから誘導され
たＥ基を有すると共に末端基を形成するものである反応性の単量体が、式ＨＯ（ＣＨ２）

１７（ＣＨ２ＣＨ２Ｏ）４５ＣＨ３を有するもの、及び、重合体における部位（ＬＥ）ｘ

の約半分が、約５０００の分子量を有するポリエチレンオキシドから誘導されるものであ
るＥ基を有すると共に、末端基を形成するものである反応性の単量体が、式ＨＯ（ＣＨ２

）１７（ＣＨ２ＣＨ２Ｏ）１１４ＣＨ３を有するものである、ポリウレタン又はポリ尿素
の重合体である。
【００２３】
　本発明の別の部類の実施形態は、重合体の本体を含む医療のデバイス若しくは人工器官
又は包装の組み立て体であると共に、それにおいて、重合体の本体は、前記の本体内に内
部的に位置させられた複数の重合体の分子を含むが、それらの内部の重合体の分子の少な
くともいくつかは、本体の表面を含むものである末端基を有すると共に、それにおいて、
表面の末端基は、少なくとも一つの自己組織化する単層の部位を含むと共に、それにおい
て、重合体の本体において自己組織化する分子の部位を含む重合体は、本体の主要な部分
の全体を作り上げると共に５０００－５，０００，０００ダルトン（好ましくは、５０，
０００－５，０００，０００ダルトン）の範囲における重量平均分子量を有する第一の重
合体であるか、又は、本体の全体若しくは主要な部分を作り上げる第一の重合体に対する
添加剤を含むものである、１０００－５００，０００ダルトンの範囲における重量平均分
子量を有する、第二の重合体である。これらの実施形態におけるデバイス又は人工器官は
、移植可能な医療用のデバイス若しくは人工器官のように若しくは非移植可能な使い捨て
の若しくは体外の医療用のデバイス若しくは人工器官のように又は試験管内の若しくは生
体内の診断のデバイスのように構成されたものであるが、それにおいて前記のデバイス又
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は人工器官は、組織、流体、及び／又は血液が接触する表面を有する。これらのデバイス
又は人工器官において、重合体の本体は、移植可能な医療のデバイス若しくは人工器官に
おける若しくは非移植可能な使い捨ての若しくは体液の医療のデバイス若しくは人工器官
における又は試験管内の若しくは生体内の診断のデバイスとしての密な又は微孔性の（mi
croporous）膜の構成成分であることがあると共に、それにおいて、前記の重合体の本体
が、診断のデバイスにおいて膜の構成成分を含むとき、前記の構成成分は、免疫反応物を
含有する。
【００２４】
　この発明のデバイス又は人工器官は、血液ガスセンサー、組成のセンサー、組み合わせ
化学のための基体、カスタマイズ可能な能動的なバイオチップ、遺伝子の機能、遺伝子の
組み換え、及びタンパク質を識別すると共に決定するための半導体に基づいたデバイス、
薬物発見デバイス（それにおいては、薬物が、表面を修飾する末端基へ複合化させられる
と共に拡散を通じて解放させられる、又は、それにおいては、薬物が、時間とともに薬物
を劣化させると共に解放するものである表面を修飾する末端基と関連させられる、それら
へ複合化させられる、若しくは、それらへ共有結合的に結び付けられる）、免疫化学的な
検出デバイス、ブドウ糖センサー、ｐＨセンサー、血圧センサー、血管のカテーテル、心
臓の援助デバイス、人工器官の心臓弁、人工の心臓、血管のステント、人工器官の脊椎円
板、人工器官の脊髄核、脊椎固定デバイス、人工器官の関節、軟骨修復デバイス、人工器
官の腱、人工器官の靱帯、薬物の分子が時間とともに解放されるところの薬物搬送デバイ
ス、薬物が重合体の末端基へ永続的に固定されるところの薬物搬送コーティング、カテー
テルの風船、手袋、創傷被覆材、血液収集デバイス、血液貯蔵容器、血液を処理するデバ
イス、血漿濾過材、血漿濾過カテーテル、骨又は組織の固定用のデバイス、尿のステント
、尿のカテーテル、コンタクトレンズ、眼内のレンズ、眼科用の薬物搬送デバイス、男性
のコンドーム、女性のコンドーム、ヒトの不妊症を処置するためのデバイス及び収集設備
、ペースメーカーの導線、移植可能な除細動器の導線、神経の刺激の導線、細胞の成長又
は組織の工学技術用の足場、人工器官の又は美容の乳房の移植、人工器官の又は美容の胸
筋の移植、人工器官の又は美容の殿筋の移植、陰茎の移植、失禁デバイス、腹腔鏡、血管
又は器官の閉塞デバイス、骨プラグ、移植された組織を含有する混成の人工の器官、試験
管内の又は生体内の細胞の培養デバイス、血液の濾過材、血液の管類、ローラ式ポンプの
管類、心臓切開術の貯蔵器、酸素供給器の膜、透析膜、人工の肺、人工の肝臓、又は、血
液、血漿、若しくは他の流体を精製する若しくは分離するためのカラムを充填する吸着剤
若しくはキレート化剤を含むことができる。
【００２５】
　本発明のデバイス又は人工器官は、移植可能な医療のデバイス若しくは人工器官として
又は非移植可能な使い捨ての若しくは体外の医療のデバイス若しくは人工器官として又は
試験管内の若しくは生体内の診断のデバイスとして構成されたとき、自由選択で、末端基
として重合体の鎖へ共有結合的に結合させられた自己組織化する抗菌性の薬剤によって付
与された抗菌性の活性を有することがある。
【００２６】
　本発明の包装の組み立て体は、重合体の本体を含むことがあると共に、それにおいて、
重合体の本体は、前記の本体内に内部的に位置させられた複数の重合体の分子を含むが、
それら内部的な重合体の分子の少なくともいくつかは、本体の表面を含むものである末端
基を有すると共に、それにおいて、表面の末端基は、少なくとも一つの自己組織化する単
層の部位を含むと共に、それにおいて、重合体の本体における自己組織化する単層の部位
を含む重合体は、本体の主要な部分の全体を作り上げると共に５０００－５，０００，０
００ダルトンの範囲における重量平均分子量を有する第一の重合体であるか、若しくは、
本体の全体若しくは主要な部分を作り上げる第一の重合体への添加剤を含むものである、
１０００－５００，０００ダルトンの範囲における重量平均分子量を有する、第二の重合
体であるか、又は、それにおいて、前記の包装の組み立て体は、無菌の溶液を含有するプ
ラスチックのボトル及び点眼剤の組み立て体を含むと共に、それにおいて、前記の自己組
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けられた抗菌性の薬剤は、前記溶液の無菌性を維持する。
【００２７】
　この発明は、また、重合体の本体の表面に、タンパク質、ペプチド、及び多糖類を含む
、生物学的に活性な実体を不動化することの方法を提供すると共に、その方法は、化学的
な基、鎖、又はオリゴマーの相互作用によって重合体の本体の表面へ、表面へ生物学的に
活性な実体を結び付けることが可能な、化学的に反応性の基を含有する自己組織化する単
層の部位を搬送するものである媒体と重合体の本体の表面を接触させることの順次のステ
ップを含むが、前記の自己組織化する単層の部位は、本体における重合体へ共有結合的に
又はイオン結合的に結合させられると共に重合体の本体の表面の最も外側の単層において
自然に組織化するものである一つの若しくはより多くの化学的な基、鎖、若しくはオリゴ
マー又は重合体の本体の表面の最も外側の単層から離れた少なくとも一つの単層であるも
のである重合体の本体のそれの部分内で自然に組織化するものである一つの若しくはより
多くの化学的な基、鎖、若しくはオリゴマーを含むと共に、その方法は、前記の反応性の
基へ前記の生物学的に活性な実体を結び付けるステップを含み、それにおいて、重合体の
本体に自己組織化する単層の部位を含む重合体は、本体の主要な部分の全体を作り上げる
と共に５０００－５，０００，０００ダルトンの範囲における（好ましくは少なくとも５
０，０００ダルトンでの）重量平均分子量を有する第一の重合体であるか、若しくは、本
体の全体若しくは主要な部分を作り上げる第一の重合体への添加剤を含むものである、１
０００－５００，０００ダルトンの範囲における重量平均分子量を有する、第二の重合体
であるか、又は、それにおいて、結び付ける基を含有する前記の自己組織化する単層の部
位は、ポリエチレンオキシドの鎖に沿って一つの若しくはより多くのアミノ、ヒドロキシ
ル、カルボキサルデヒド、若しくはカルボキシル基を有するメトキシエーテルで終端され
たポリエチレンオキシドのオリゴマーを含む。この実施形態において、重合体の本体に自
己組織化する単層の部位を含む重合体は、本体の主要な部分の全体を作り上げると共に５
０００－５，０００，０００ダルトンの範囲における重量平均分子量を有する第一の重合
体であることがあるか、又は、本体の全体又は主要な部分を作り上げる第一の重合体への
添加剤を含むものである、１０００－５００，０００ダルトンの範囲における重量平均分
子量を有する、第二の重合体であることがある。
【発明を実施するための最良の形態】
【００２８】
　上で留意されたように、この発明は、一般的な式
　Ｒ（ＬＥ）ｘ

を有する重合体の部類を提供するが、それにおいて、Ｒは、ｘ個の末端基を有する重合体
のコアであると共に、Ｅは、連鎖Ｌによって重合体のコアＲへ共有結合的に連結された末
端基であると共に、Ｌは、重合体の隣接の分子におけるＬの鎖との自己組織化の可能な二
価のオリゴマーの鎖である。本発明のより広い態様の詳細な記述を提供する前に、我々は
、本発明によって提供された重合体の後に続く限定するものではない例示の具体的な例を
与える。
【００２９】
　下に例示された材質の重合体の組成は、それにおいて、Ｒは、５００，０００ダルトン
のＭＷ（分子量）を有するポリジメチルシロキサンの基礎の重合体であると共に、Ｌは、
－Ｓｉ（ＣＨ３）２－（ＣＨ２）１２－Ｏ－Ｃ（ＣＨ３）２－であると共に、Ｅは、２０
００ダルトンのＭＷのポリビニルピロリドンであると共に、ｘは、２である。
【００３０】
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【化２】

【００３１】
　下に例示された材質の重合体の組成は、それにおいて、Ｒは、２５０，０００ダルトン
のＭＷを有するポリエーテルウレタンの基礎の重合体であると共に、Ｌは、－ＮＨ－Ｃ（
＝Ｏ）－Ｏ－（ＣＨ２）１０－Ｏ－Ｃ（ＣＨ３）２－であると共に、Ｅは、１０００ダル
トンのＭＷのポリビニルピロリドンであると共に、ｘは、２である。
【００３２】

【化３】

【００３３】
　下に例示された材質の重合体の組成は、それにおいて、Ｒは、５００，０００ダルトン
のＭＷを有するポリカーボナートウレタンの重合体であると共に、Ｌは、－ＮＨ－Ｃ（＝
Ｏ）－Ｏ－（ＣＨ２）８－であると共に、Ｅは、ＰＤＡＭＡであると共に、ｘは、２であ
る。
【００３４】

【化４】

【００３５】
　下に例示された材質の重合体の組成は、それにおいて、Ｒは、２５０，０００ダルトン
のＭＷを有するポリウレタン－ポリ尿素の共重合体であると共に、Ｌは、－ＮＨ－Ｃ（＝
Ｏ）－ＮＨ－（ＣＨ２）１６－ＮＨ－ＣＨ２－であると共に、Ｅは、ヘパリンであると共
に、ｘは、２である。
【００３６】
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【化５】

【００３７】
　下に例示された材質の重合体の組成は、それにおいて、Ｒは、３００，０００ダルトン
のＭＷを有するポリエーテルエーテルケトンの基礎の重合体であると共に、Ｌは、－Ｏ－
［Ｓｉ（ＣＨ３）２Ｏ］１６－ＣＨ２－ＣＨ２－Ｏ－Ｃ（ＣＨ３）２－であると共に、Ｅ
は、２０００ダルトンのＭＷのポリビニルピロリドンであると共に、ｘは、２である。
【００３８】

【化６】

【００３９】
　下に例示された材質の重合体の組成は、それにおいて、Ｒは、５００，０００ダルトン
のＭＷを有するポリメチル＝メタクリラートの基礎の重合体であると共に、Ｌは、－Ｃ（
＝Ｏ）Ｏ－（ＣＨ２）１１－Ｏ－であると共に、Ｅは、ＰｈＣであると共に、ｘは、１で
ある。
【００４０】

【化７】

【００４１】
　下に例示された材質の重合体の組成は、それにおいて、Ｒは、３００，０００ダルトン
のＭＷを有するポリウレタン－ポリ尿素の共重合体であると共に、Ｌは、－ＮＨ－Ｃ（＝
Ｏ）－ＮＨ－（ＣＨ２）１２－ＮＨ－Ｃ（＝Ｏ）－であると共に、Ｅは、ＲＧＤペプチド
であると共に、ｘは、２である。
【００４２】
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【化８】

【００４３】
　下に例示された材質の重合体の組成は、それにおいて、Ｒは、２５０，０００ダルトン
のＭＷを有するポリエーテルウレタンの基礎の重合体であると共に、Ｌは、－ＮＨ－Ｃ（
＝Ｏ）－［Ｏ－（ＣＨ２）２－Ｏ］４－Ｏ－Ｃ（ＣＨ３）２－であると共に、Ｅは、１０
００ダルトンのＭＷのポリビニルピロリドンであると共に、ｘは、２である。
【００４４】

【化９】

【００４５】
　下に例示された材質の重合体の組成は、それにおいて、Ｒは、４００，０００ダルトン
のＭＷを有するポリジメチルシロキサンの基礎の重合体であると共に、Ｌは、－Ｏ－ＣＨ

２－ＣＨ２－Ｏ－Ｃ（ＣＨ３）２－ｎ＝１０個の繰り返し単位を備えたＰＶＰであると共
に、Ｅは、メタクリラートの反応性の基であると共に、ｘは、２である。
【００４６】

【化１０】

【００４７】
　下に例示された材質の重合体の組成は、それにおいて、Ｒは、３００，０００ダルトン
のＭＷを有するポリエーテルウレタンの基礎の重合体であると共に、Ｌは、－ＮＨ－Ｃ（
＝Ｏ）－Ｏ－（ＣＨ２）３－［Ｓｉ（ＣＨ３）２Ｏ］１０－（ＣＨ２）３－Ｏ－Ｃ（＝Ｏ
）－ＮＨ－（ＣＨ２）６－ＮＨ－Ｃ（＝Ｏ）－であると共に、Ｅは、イセチオン酸（ＨＯ
ＣＨ２ＣＨ２ＳＯ３Ｈ）であると共に、ｘは、２である。
【００４８】
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【化１１】

【００４９】
　下に例示された材質の重合体の組成は、それにおいて、Ｒは、３００，０００ダルトン
のＭＷを有するポリエーテルウレタンの基礎の重合体であると共に、Ｌは、－ＮＨ－Ｃ（
＝Ｏ）－Ｏ－（ＣＨ２）３－［Ｓｉ（ＣＨ３）２Ｏ］１０－（ＣＨ２）３－Ｏ－Ｃ（＝Ｏ
）－ＮＨ－（ＣＨ２）６－ＮＨ－Ｃ（＝Ｏ）－であると共に、Ｅは、イセチオン酸のナト
リウム塩（ＨＯＣＨ２ＣＨ２ＳＯ３Ｎａ）であると共に、ｘは、２である。
【００５０】
【化１２】

【００５１】
　下に例示された材質の重合体の組成は、それにおいて、Ｒは、２００，０００ダルトン
のＭＷを有するポリウレタン－ポリジメチルシロキサンの共重合体であると共に、Ｌは、
－ＮＨ－Ｃ（＝Ｏ）－ＮＨ－（ＣＨ２）８－であると共に、Ｅは、－ＮＨ２であると共に
、ｘは、２である。
【００５２】

【化１３】

【００５３】
　下に例示された材質の重合体の組成は、それにおいて、Ｒは、４００，０００ダルトン
のＭＷを有するポリスチレンの基礎の重合体であると共に、Ｌは、－［Ｓｉ（ＣＨ３）２

Ｏ］１０－Ｓｉ（ＣＨ３）２－ＣＨ２－ＣＨ２－ＣＨ２－Ｏ－ＣＨ２－であると共に、Ｅ
は、オキシラン（エポキシド）の反応性の基であると共に、ｘは、１である。
【００５４】
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【化１４】

【００５５】
　下に例示された材質の重合体の組成は、それにおいて、Ｒは、１，０００ダルトンのＭ
Ｗを有するブチルポリジメチルシロキサンであると共に、Ｌは、－ｎ＝１０個の繰り返し
単位を備えたＰＶＰ－ＣＨ２ＣＨ２－であると共に、Ｅは、反応性のメタクリラートであ
ると共に、ｘは、１である。
【００５６】

【化１５】

【００５７】
　下に例示された材質の重合体の組成は、それにおいて、Ｒは、２００，０００ダルトン
のＭＷを有するポリエーテルウレタンの基礎の重合体であると共に、Ｌは、ポリブタジエ
ンの架橋性のスペーサー、－ＮＨ－Ｃ（＝Ｏ）－Ｏ－（ＣＨ２－ＣＨ＝ＣＨ－ＣＨ２）１

２－Ｏ－であると共に、Ｅは、ＣＨ３の基であると共に、ｘは、２である。
【００５８】

【化１６】

【００５９】
　下に例示された材質の重合体の組成は、それにおいて、Ｒは、２５０，０００ダルトン
のＭＷを有するポリウレタン－ポリ尿素の共重合体であると共に、Ｌは、－ＮＨ－Ｃ（＝
Ｏ）－ＮＨ－（ＣＨ２）１２－ＮＨ－Ｃ（＝Ｏ）－であると共に、Ｅは、Ｌ－ＤＯＰＡ（
３，４－ジヒドロキシ－Ｌ－フェニルアラニン）であると共に、ｘは、２である。
【００６０】
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【化１７】

【００６１】
　下に例示された材質の重合体の組成は、それにおいて、Ｒは、２００，０００ダルトン
のＭＷを有するポリエーテルウレタンの基礎の重合体であると共に、Ｌは、－ＮＨ－Ｃ（
＝Ｏ）－Ｏ－（ＣＨ２）１２－（ＯＣＨ２ＣＨ２）４－Ｏ－Ｃ（＝Ｏ）－であると共に、
Ｅは、Ｌ－ＤＯＰＡ（３，４－ジヒドロキシ－Ｌ－フェニルアラニン）であると共に、ｘ
は、２である。
【００６２】
【化１８】

【００６３】
　下に例示された材質の重合体の組成は、それにおいて、Ｒは、２００，０００ダルトン
のＭＷを有する“分岐鎖の”ポリエーテルウレタンの基礎の重合体であると共に、Ｌは、
－ＮＨ－Ｃ（＝Ｏ）－ＮＨ－（ＣＨ２）８－であると共に、Ｅは、アミン（ＮＨ２）の基
であると共に、ｘは、４である。分岐鎖の重合体は、下に例示された構造との合成のため
のペンタエリスリトールＣ（ＣＨ２ＯＨ）４の使用をなすことによって得られる。
【００６４】
【化１９】

【００６５】
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【化２０】

【００６６】
　米国特許第５，５８９，５６３号明細書（Ｒｏｂｅｒｔ　Ｓ．Ｗａｒｄ及びＫａｔｈｌ
ｅｅｎ　Ａ．Ｗｈｉｔｅ）は、重合体の表面の性質を仕立てるための表面を修飾する末端
基（Surface　modifying　endgroup）（ＳＭＥ）の使用を記述する。‘５６３号特許は、
“ＳＵＲＦＡＣＥ－ＭＯＤＩＦＹＩＮＧ　ＥＮＤＧＲＯＵＰＳ　ＦＯＲ　ＢＩＯＭＥＤＩ
ＣＡＬ　ＰＯＬＹＭＥＲＳ”と題されたものである。米国特許第５，５８９，５６３号明
細書の全体の内容は、これにより、参照によって明白に組み込まれる。‘５６３号特許の
文書によって証明されたように、多種多様な単純な疎水性の及び親水性の末端基は、重合
体の表面の性質における有用な変化の達成を可能とすることが、立証されてきたものであ
る。このような表面の性質は、生体安定性、タンパク質の吸着、耐摩耗性、細菌の付着及
び増殖、繊維芽細胞の付着、並びに、摩擦の係数を含む。ＳＭＥの重合体は、ＳＭＥの無
い基礎の重合体への表面を修飾する添加剤（surface　modifying　additive）（ＳＭＡ）
として低いバルクの濃度でもまた使用されてきたものである。米国特許第５，５８９，５
６３号明細書に開示されたタイプの重合体は、本発明の共有結合的に結合させられた自己
組織化する単層の末端基を担持するための基礎の重合体として使用されることがある。米
国特許出願公開第２００５／０２８２９７７Ａ１号明細書（Ｒｏｂｅｒｔ　Ｓ．Ｗａｒｄ
、Ｋｅｉｔｈ　Ｒ．ＭｃＣｒｅａ、Ｙｕａｎ　Ｔｉａｎ、及びＪａｍｅｓ　Ｐ．Ｐａｒａ
ｋｋａ）は、また、本発明における基礎の重合体として使用されることがあるものである
重合体を開示する。米国特許出願公開第２００５／０２８２９７７Ａ１号明細書の全体の
内容は、これにより、参照によって明白に組み込まれる。
【００６７】
　“自己組織化する部位”を含有する重合体の分子の末端基は、本体の表面における部位
を位置決めするために重合体の本体におけるそれの位置決めを自然に再構成するものであ
る末端基として定義されるが、その位置決めは、界面のエネルギーの低減を果たす。末端
基の構造は、重合体の本体の表面の最も外側の単層において自然に組織化するものである
一つの若しくはより多くの化学的な基、鎖、若しくはオリゴマーを含むことがあるか、又
は、重合体の本体のバルク内で自然に組織化するものである一つの若しくはより多くの化
学的な基、鎖、若しくはオリゴマーを含むことがある。重合体のバルクは、重合体の本体
の表面の最も外側の単層から離れた少なくとも一つの単層であるものである重合体の本体
内の領域として定義される。
【００６８】
　この発明は、界面での重合体の本体の表面における分子の単層の、ナノ構造、超分子の
構造、及び／又は、配座を構成することの方法を提供する。その方法は、重合体の本体の
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表面への末端基の分子の部位の搬送を容易にすると共に最も外側の表面における頭部基の
結果として生じる濃度を最大化するところの条件下で界面を形成するための別個の媒体と
重合体の本体の表面を接触させることを伴う。この搬送は、部分的には、末端基の部位に
おける化学的な基、鎖、又はオリゴマーの相互作用のおかげである。末端基の分子の部位
は、本体における重合体へ共有結合的に又はイオン結合的に結合させられると共に、重合
体の本体の表面の最も外側の単層において自然に組織化するものである一つの又はより多
くの化学的な基、鎖、若しくはオリゴマー又は重合体の本体の表面の最も外側の単層から
離れた少なくとも一つの単層であるものである重合体の本体のそれの部分内で自然に組織
化するものである一つの若しくはより多くの化学的な基、鎖、若しくはオリゴマーを含む
。本発明に従って、末端基は、重合体の組成の隣接の分子における対応する鎖との自己組
織化の可能なものである、少なくとも５個の繰り返し単位を有する、二価のオリゴマーの
鎖を通じて重合体へ結合させられる。スペーサーの鎖に適切な構造を、ＳＡＭ及びシラン
の文献に見出すことができる。一般には、本発明の重合体の末端基に適切な自己組織化す
るスペーサーの鎖は、自己組織化するチオール又はシランのＳＡＭに存在するものである
とき、自己組織化するところのものであることになる。それに応じて、例．金又はケイ素
の基体における、従来のＳＡＭの単量体の当業者は、本発明において用いることができる
ものである自己組織化する単量体を作ることにおける使用のための適切なスペーサーの鎖
を容易に決定することができる。
【００６９】
　この方法において、表面を修飾する末端基の部位は、重合体の本体の表面の領域へのそ
れらの自然の拡散によって、又は、重合体の本体の表面の層の中におけるそれらの再構成
若しくは再充填によって、重合体の本体の表面へ搬送させられることもある。
【００７０】
　重合体の本体における表面を修飾する末端基の部位を含む重合体は、本体の全部又は主
要な部分を作り上げると共に５０００－５，０００，０００ダルトンの範囲における、好
ましくは５０，０００－１，０００，０００ダルトンの範囲における、重量平均分子量を
有する。自由選択で、重合体の本体の表面への表面を修飾する末端基の搬送を、本発明の
表面を修飾する末端基の部位へ共有結合的に又はイオン結合的に結合させられるものであ
る第二の重合体を含む添加剤と共に、ちょうど記載された重合体へ表面を修飾する添加剤
（Surface-Modifying　Additive）（ＳＭＡ）を加えることによって、成し遂げることが
できる。
【００７１】
　重合体の表面への表面を修飾する末端基の部位の搬送が、修飾されるものである重合体
へＳＭＡを加えることによって成し遂げられるとき、ＳＭＡとして使用された重合体の有
用な分子量の範囲は、より低いもの：１０００－５，０００，０００ダルトン、及び、好
ましくは５０００－２００，０００ダルトンの範囲におけるもの、であることがある。こ
れは、ＳＭＡが、典型的には、基礎の重合体／ＳＭＡのブレンドの物理的な－機械的な性
質が、修飾されるものである基礎の重合体によってたいてい決定されることになるように
、例．１５重量％と比べてより少ない、及び、好ましくは約１から５重量％までの、低い
バルクの濃度で使用されるという理由のためである。しかしながら、非常に低いＳＭＡの
分子量は、例．特に流体、真空、及び／又は使用の際における高い温度への露出があると
き、使用の際における基礎の重合体の表面から浸出することによって、又は揮発すること
によってさえも、ＳＭＡが、修飾されるものである重合体から一過性のものであることを
引き起こすことがある。５０００と比べてより少ない分子量を備えた候補のＳＭＡの重合
体は、一般に、不適切なものであると共に、用途における使用の前に、基礎の重合体にお
けるそれらの永続性について試験されるものでなければならない。
【００７２】
　あるいは、重合体の本体の表面又は修飾されるものである他の基体への表面を修飾する
末端基の部位の搬送は、コーティング、プラズマ処理、塗装、又はさもなければ本発明の
表面を修飾する末端基の部位へ共有結合的に若しくはイオン結合的に結合させられた第二
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げられることがある。
【００７３】
　この発明の別の方法は、酵素、タンパク質、ペプチド、多糖類、又は、重合体の本体の
界面の表面で他の生物学的に活性な若しくは生体模倣技術的な部位を不動化することの方
法である。この方法は、（ａ）表面への末端基の分子の部位の搬送を容易にするものであ
る媒体と重合体の本体を接触させること、それら分子の部位が、自己組織化することの可
能なものであると共に重合体の本体の表面へ生物学的に活性な実体を結び付けることが可
能な化学的に反応性の基へ結合させられること、及び、（ｂ）水性の溶液のような適切な
媒体において反応性の基へ、酵素、タンパク質、ペプチド、多糖類、又は、他の生物学的
に活性な若しくは生体模倣技術的な部位を結び付けることの順次のステップを含む。本発
明における末端基の分子の部位は、本体における重合体へ共有結合的に又はイオン結合的
に結合させられると共に、重合体の本体の表面の最も外側の単層において自然に組織化す
るものである一つの又はより多くの化学的な基、鎖、又はオリゴマーを含む。
【００７４】
　和周波発生分析
【００７５】
　本発明の表面を修飾する末端基は、物品の表面へと移行するように、及び、それの表面
において自己組織化するように、設計される。従来のＳＡＭにおける表面の単層のみなら
ず、この方式で提供された表面の単層の化学的な組成及び配向を調査することが要求され
た分析は、理想的には、表面の正確な表現を得る為に、その単層のみを探査することにな
る。－反射赤外分光法、減弱させられた合計の反射赤外分光法、及びラマン（Raman）分
光法を含む－様々な分光法の技術は、重合体の表面を特性決定するために、使用されてき
たものである。しかしながら、これらの方法は、表面の特異性を欠くと共に結果として生
じるスペクトルは、しばしば、バルクからの応答によって覆い隠される。接触角の測定、
中性子反射、及びＸ線光電子分光法のような表面に敏感な技術は、しばしば、構造的な情
報を提供するものではない、及び／又は、現場での測定を許容するものではない。より最
近では、単層の感度を備えた表面に特異的な分析技術は、様々な種類の表面及び界面へ、
それが首尾良く適用されてきたものである。ＩＲ及び可視の和周波発生分光法（sum-freq
uency　generation　spectroscopy）（ＳＦＧ）を通じて、表面の分子の種の同定を許容
するだけでなく表面における官能基の配向についての情報をもまた提供するものである、
強力な且つ多用途の現場でのプローブは、作り出されてきたものである。ＳＦＧは、レー
ザーの技術の共通の利点を有する。すなわち、それは、非破壊的な、高度に敏感な、もの
であると共に、良好な空間的な、時間的な、及びスペクトルの分解能を有する。
【００７６】
　ＳＦＧの実験の間に、二つのレーザービームは、重合体の表面における時間及び空間の
両方において、部分的に重ね合わせられる。第一のレーザーは、５３２ｎｍの波長（ωｖ

ｉｓ）を備えた固定された可視の緑色のビームである。第二のレーザーは、例．２μｍと
１０μｍとの間における波長の範囲（１０００－４０００ｃｍ－１）において、調整可能
な赤色のビーム（ωＩＲ）である。可視の及びＩＲビームは、そして可視の及びＩＲの周
波数の和（ωＳＦＧ＝ωｖｉｓ＋ωＩＲ）で光子のコヒーレントなビームを放出するもの
である、振動する双極子を駆動するために、表面で混合する。光電子像倍管は、振動のス
ペクトルを記録するために、この発生させられたビームを簡単に検出する。電気双極子の
近似の下では、和周波信号の強度は、二次の非線形の表面の感受率の平方に比例するもの
である（Ｉ∝｜χ（２）｜２）。感受率は、等式
【００７７】
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【数１】

によって記述されたものであるが、そこでは、ＡＮＲは、非共鳴の寄与であると共に、γ
は、線の幅であると共に、ω０は、共鳴の振動の周波数であると共に、ωＩＲは、ＩＲの
周波数である。共鳴の強度ＡＲは、表面における分子の濃度及び配向並びに赤外の及びラ
マンの遷移モーメントに比例するものである。この等式において観察されたように、ωＩ

Ｒが、ω０に等しいものであるとき、χ（２）は、最大化されると共に、そのように表面
の振動のスペクトルを、関心のある周波数の範囲を通じてωＩＲを走査することによって
得ることができる。ＡＲが、ＩＲ及びラマンの遷移モーメントに比例するものであるので
、ＩＲ及びラマンの分光法の両方についての選択規則に従うものでなければならない。よ
って、媒体は、ＩＲ活性の及びラマン活性の両方であるものでなければならない。群論か
ら、反転の対称性を欠くものである媒体のみが、この要件を満足することになることは、
示すことができることである。通常では、バルクの媒体は、中心対称性のものであると共
に、従って、ＳＦＧを発生させるものではない。また、等方的な気体及び液体は、ＳＦＧ
を発生させるものではない。バルクの材料の中心対称性が破壊されるところの表面又は界
面でのみ、ＳＦＧが、起こることができると共に、従って、ＳＦＧは、極度に表面特異的
なものである。
【００７８】
　ＳＦＧは、バルクが非晶質のものである；重合体の鎖の正味の配向が無いものであると
いう理由のために、多数の重合体について表面特異的なものである。この無作為の配向の
理由のために、χ（２）は、消失すると共に、ＳＦＧは、許容されるものではない。しか
しながら、重合体の表面は、それの表面で骨格の原子又は官能基の正味の配向を有するこ
とができるが、それは、極性の秩序化に至る。そして、χ（２）は、重合体の表面につい
て非ゼロのものであると共に、従って、ＳＦＧが許容されるものである。また、表面での
分子の配向を、ＳＦＧによって決定することができる。先に記載したように、χ（２）は
、表面の分子の配向に比例するものである。χ（２）は、三階のテンソルであると共に、
表面の分子の正味の配向を、光の異なる偏光で表面を探査することによって導き出すこと
ができる。入力及び出力のビームの偏光を変化させることによって、テンソルの異なる成
分が、アクセスされる。
【００７９】
　ＳＦＧが、表面特異的なものであるという理由のために、その技術を、レーザービーム
が通過しなければならない媒体が、その光と干渉するものではないものである限り、いず
れの界面をも探査するために、使用することができる。ＳＦＧによってアクセス可能な界
面の例は、重合体／気体の界面及び重合体／液体の界面を含むが、しかし、それらに限定
されるものではない。
【００８０】
　ＳＦＧの装置は、高出力のピコ秒のＮｄ：ＹＡＧレーザー及び光学的なパラメトリック
発生器／増幅器（optical　parametric　generator/amplifier）（ＯＰＧ／ＯＰＡ）に基
づいた複雑なレーザー系である。Ｎｄ：ＹＡＧレーザーの基本の出力（１０６４ｎｍ）は
、５３２ｎｍの可視のビームを生じさせるために、周波数が倍増させられたものである。
調整可能な（例．１０００ｃｍ－１から４０００ｃｍ－１までの）ＩＲビームは、ＯＰＧ
／ＯＰＡ及び差周波混合を通じて一連の非線形の結晶から発生させられる。和周波（sum-
frequency）（ＳＦ）スペクトルは、それぞれ、５５°及び６０°の入射角で重合体の表
面に可視の及びＩＲのビームを部分的に重ね合わせることによって得られる。重合体の表
面からのＳＦ信号は、モノクロメーターによってフィルター処理されると共に、光電子増
倍管（photomultiplier　tube）（ＰＭＴ）によって収集されると共に、ゲーテッドイン
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テグレーターを使用することで処理される。表面の振動のスペクトルは、入力のＩＲ周波
数の関数としてＳＦ信号を測定することによって、得られる。
【００８１】
　例
【００８２】
　骨格の鎖に相対的な、重合体の末端基は、それらが、バルクから拡散することを許容す
る、より移動性のものであると共に、それらのバルクの濃度に相対的な重合体の界面で組
織化する。これは、表面における末端基の存在が、系の界面のエネルギーを低減するとす
れば、自然に起こるものである、表面の組成における主要な変化を生じさせる。純粋に親
水性の末端基が、水性の本体の流体へ露出された重合体の表面を豊富にする一方で、単純
な疎水性の末端基は、空気の界面に拡散する。これらの及びより複雑な表面を修飾する末
端基（surface-modifying　endgroup）（ＳＭＥ）を、医療のデバイスに使用された重合
体の生物学的な応答に影響を及ぼすために、具体的に仕立てることができる。たとえば、
空気中で、ポリエーテル－ウレタンの重合体におけるメトキシで終端されたポリエチレン
オキシドのＳＭＥは、疎水性のメチル基において豊富なものである表面を与えるものであ
るが、しかし、その表面は、水におけるメチル基の欠けたものである。これは、水和され
たＰＥＯの‘アーチ’が、表面から突出するところの末端基の配座のおかげであると共に
、終端のメチル基は、和周波発生（Sum　Frequency　Generation）（ＳＦＧ）によってア
クセス可能な最も外側の表面の層より下に埋められたものである。親水性の末端基におけ
る疎水性の基及び自由選択の反応性の基の他の配置は、生物学的に活性な分子の搬送又は
永続的な結び付きを含む、用途に有用なより複雑な表面のナノ構造を生じさせることがで
きる。
【００８３】
　例１
【００８４】
　エタノール溶液からの金の基体への吸着によってオクタデカンチオールから調製された
この例の自己組織化する単層（Self-Assembling　Monolayer）（ＳＡＭ）。芳香族のポリ
カーボナート－ウレタン（polycarbonate-urethane）（ＰＣＵ）の骨格を備えた‘ＳＡＭ
を含有する重合体’は、連鎖停止剤としてＳＡＭ単量体（オクタデカノール）の単官能性
のＳＭＥ類似体を使用する二軸スクリュー押出機における連続的な段階的な成長の重合に
よって合成される。すなわち、反応性のヒドロキシル基は、オクタデカンチオールにおけ
るチオール基を‘取り替える’。バルクの重合体の合成の間に、ＳＭＥは、オクタデカノ
ールにおけるヒドロキシル基と修飾されるものであるＰＣＵ重合体におけるイソシアナー
ト基との間における反応によって形成されたウレタンの連鎖によって重合体の骨格の末端
へカップリングさせられる。オクタデカノールの単官能性は、それが、末端基を形成する
、重合体を連鎖停止させることを確約する。十分に反応させられたＳＭＥの重合体のフィ
ルムは、連続ウェブのコーターにおいて溶液から鋳造される。両方の表面は、下に記載し
たように空気中でＳＦＧによって特性決定される。
【００８５】
　上に記載されたように形成されたＳＭＥ－ＰＣＵ－ＳＭＥの重合体は、極度に強靱なｍ
のである。引っ張り強度は、例えば、６２ＭＰａである。極限伸びは、例えば、４００％
である。ＢＩＯＮＡＴＥ（Ｒ）　５５Ｄのポリカーボナート－ウレタン（polycarbonate-
urethane）（ＰＣＵ）における（ａ）オクタデカンチオールのＳＡＭ及び（ｂ）オクタデ
カンのＳＭＥについてＳＦＧのスペクトルは、図１に示される。オクタデカンのメチル対
称性の及びフェルミ（Fermi）共鳴のピークは、それぞれ、２８７５ｃｍ－１及び２９３
５ｃｍ－１で観察される。ＰＣＵにおけるバルクのオクタデカンのＳＭＥの濃度が、０．
６重量％のみであるとはいえ、メチルのピークは、ポリカーボナートのＰＣＵの骨格に存
在するものであるメチレンによって寄与された小さいピークのみと共に、ＢＩＯＮＡＴＥ
　ＳＦＧスペクトルを支配する。両方のプロットにおいて、縦座標は、ＳＦＧの強度［任
意単位］であると共に、横座標は、周波数［ｃｍ－１］である。注：非共鳴の金の信号と
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共鳴のＳＡＭの振動の信号との間における破壊的な干渉は、ＳＡＭの振動のモードと関連
させられた負のピークを作り出す。
【００８６】
　金における初期のＳＡＭの発達は、しばしば、最終的な単層のより遅い充満、表面に相
対的なアルカンの特徴的な角度の達成、及び、（例．メチルの）頭部基の最密充填が後に
続けられた、金－チオールの結合の急速な形成及びアルカンの鎖の平面の配座によって特
性決定される。ＳＭＥの重合体においては、バルクからの末端基の拡散は、ＳＡＭの吸着
のステップを‘取り替える’が、しかし、表面の平衡に向かって残留するステップが、類
似のものあるであるかのようにみえる。すなわち、バルクから空気の界面に到着する際に
、ＳＡＭと同様のＳＭＥは、疎水性のメチレン基による被覆率及び結果として生じる界面
のエネルギーの低減の両方を最大化するために平面の配座を初期に仮定することがある。
より多くのＳＭＥが、到着すると、アルカンは、表面においてより最密に充填することを
始めると共に、その後、空気／重合体の界面のエネルギーにおける付加的な減少について
、非常に疎水性のメチル基のより緊密な充填を許容する。偏光したＳＦＧの測定は、最も
外側の空気に面する表面の平衡の構造が、最密充填のメチルの頭部基で構成されることを
示唆する。
【００８７】
　表面でのＳＡＭと同様のＳＭＥの濃度は、温度に依存性のものである拡散の動力学に依
存する。形成された物品が、室温に保たれるとすれば、ＳＭＥの表面の拡散が完了したも
のであるために、数日かかるものであることがある。図２は、形成された物品が、室温で
平衡に達することが許容される一方で、時間の関数としてのオクタデカンのＳＭＥの表面
の濃度の増加を示す。時間０で、終端のメチル基にあるとされた小さいピークのみが、２
８７５ｃｍ－１に観察される。試料が、時間とともに発展することが許容されると、表面
でのオクタデカンの増加を示唆する２８７５ｃｍ－１のピークは、増加する。
【００８８】
　アルカンチオールのＳＡＭは、組織化を向上させるために様々な溶媒において組織化さ
れる。溶媒は、また、ＳＡＭと同様のＳＭＥの組織化に影響を及ぼす。エタノールは、Ｓ
ＡＭの組織化においてしばしば使用された極性の溶媒である。物品を含有するオクタデカ
ンのＳＭＥは、エタノールにおいて各々におけるＲＴで２４時間の間に浸されたものであ
った。図３は、ＳＡＭと同様のＳＭＥの表面の組織化において溶媒が有する効果を例示す
るＳＦＧの結果を示す。２８７５／２８５５の比は、表面におけるＢＩＯＮＡＴＥの官能
基に相対的なＳＭＥの濃度を与える。ＢＩＯＮＡＴＥの基に相対的な、ＳＭＥの表面の濃
度は、フィルムがエタノールに露出されるとすれば、現実に減少する。これは、ちょうど
極性の溶媒が、親水性のＳＭＥの組織化を向上させることができると、極性の溶媒が、非
極性のＳＭＥ（オクタデカン）の組織化を抑制することができることを示す。
【００８９】
　また、疎水性の溶媒（ヘキサン）は、オクタデカンのＳＭＥを含有する物品を処理する
ために、使用されたものであった。オクタデカンが、疎水性のものであるという理由のた
めに、ヘキサンは、２８７５／２８５０の比の増加によって示唆されたような表面でのＳ
ＭＥの組織化を向上させることになる。加えて、２９６０のピークに対する２８７５の比
は、我々に、メチル基の配向についての情報を与える。比が、増加すると、メチル基は、
表面に対してより垂直なものになる。この比は、受容されたもの又はエタノールに浸され
た試料に対して比較された際に、ヘキサンに浸された試料について、相当に、より大きい
ものである。極性の溶媒に疎水性のＳＡＭと同様のＳＭＥを含有する物品を浸すことは、
表面におけるＳＭＥの拡散及び充填の速度を増加させる。非極性の溶媒は、親水性のＳＭ
Ｅの組織化を抑制する。
【００９０】
　また、ＳＡＭと同様のＳＭＥを含有する物品の熱的なアニーリングは、表面におけるＳ
ＭＥの組織化を向上させる。図４は、以下の例３の試料を焼きなましすることの効果を示
す。未処理の、エタノールで処理された、及びヘキサンで処理された物品を焼きなましす



(26) JP 2009-518520 A 2009.5.7

10

20

30

40

50

ることは、表面でのオクタデカンのＳＭＥの組織化における向上を示す。
【００９１】
　例２
【００９２】
　下に描かれたタイプ（ＰＤＡＭＡ）の単官能のヘパリンを結び付ける化合物を使用する
段階的な成長の重合によって芳香族のポリカーボナート－ウレタン（polycarbonate　-　
urethane）（ＰＣＵ）の骨格を備えたＳＡＭを含有する重合体の合成。結果として生じる
重合体は、ポリアルキレンの鎖の自己組織化の結果として表面におけるヘパリンを結び付
けるサイトで占有される。この例は、非共有結合的な相互作用を介してヘパリンへ結び付
くものであるＰＣＵを発生させる。
【００９３】
【化２１】

　例３
【００９４】
　段階的な成長の重合及び下に示されたようなブチルオキシカルボニル（butyloxycarbon
yl）（ＢＯＣ）で保護されたアミノ基をもつ化合物とのその後の反応による芳香族のポリ
カーボナート－ウレタン（polycarbonate-urethane）（ＰＣＵ）の骨格を備えたＳＡＭを
含有する重合体の合成。有機酸（例．トリフルオロ酢酸－ＣＨ２Ｃｌ２の混合物）又は鉱
酸（例．希ＨＣｌ）を使用する酸性の条件下での脱保護は、アミノで終端されたＰＣＵを
付与する。シッフ（Ｓｃｈｉｆｆ）の塩基を形成するためのヘパリンアルデヒドでの前記
のアミノで官能化された重合体の反応及びその後の還元は、ヘパリンの末端の点での付着
を備えた共有結合的に結合されたヘパリン化された重合体を発生させる。
【００９５】

【化２２】

　例４
【００９６】
　‘下に描かれた両性イオン性のホスホリルコリン（phosphoryl　choline）（ＰｈＣ）
タイプの単官能のヘパリンを結び付ける化合物を使用する段階的な成長の重合による芳香
族のポリカーボナート－ウレタン（polycarbonate-urethane）（ＰＣＵ）の骨格を備えた
ＳＡＭを含有する重合体’の合成。結果として生じる重合体は、ポリアルキレンの鎖の自
己組織化の結果として表面におけるヘパリンを結び付けるサイトで占有される。この例は
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て、第四級のアミンの基は、抗菌の性質を提供するものである適切な末端基である。
【００９７】
【化２３】

　例５
【００９８】
　抗菌の機能性をもつ熱可塑性のポリウレタンは、後に続く式に記載されたものであるが
、それにおいては、ＰＣＵは、ポリカーボナートウレタンのバルクの鎖であると共に、Ｒ

１、Ｒ２、及びＲ３は、一個から十八個までの炭素原子又は置換された若しくは置換され
てないものであるアリール基を有する直鎖の、分岐鎖の、又は環状のアルキル基のラジカ
ルである。Ｒ４は、アミノ、ヒドロキシル、イソシアナート、ビニル、カルボキシル、又
はポリウレタンの化学で反応するものである他の反応性の基で終端されたアルキルの鎖で
ある。
【００９９】

【化２４】

【０１００】
　当該発明における使用のためのこのような適切な第四級のアンモニウムの殺菌剤の例示
的なものは、第四級の塩を形成するためにＮ，Ｎ－トリメチルアミン及び２－クロロエチ
ルオキシエチルオキシエタノールから調製されたものである。この第四級のものは、バル
クで又は溶液で熱可塑性のポリウレタン（Ｂ）を調製する際に表面を修飾する末端基（su
rface　modifying　endgroup）（ＳＭＥ）として使用される。このＳＭＥの自己組織化は
、グリム（glyme）基の分子内の相互作用を通じて表面で起こる。
【０１０１】
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【化２５】

　例６
【０１０２】
　潤滑性の表面の性質をもつ熱可塑性のポリウレタンは、下に記載されたものである。ヒ
ドロキシルで終端されたポリビニルピロリドン（Ｃ）は、ヒドロキシルを含有するラジカ
ル移動剤（radical　transfer　agent）の存在下でのビニルピロリドンのラジカル重合に
よって調製される。この調製されたヒドロキシルで終端されたＰＶＰは、バルクで又は溶
液で熱可塑性のポリウレタン（Ｄ）を調製する際に表面を修飾する末端基（surface　mod
ifying　endgroup）（ＳＭＥ）として使用される。表面での自己組織化は、Ｃ１２のアル
カンの鎖の間における分子内の力を通じて起こる。
【０１０３】
【化２６】

そこでは、Ｒは、
【０１０４】
【化２７】

である。
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【０１０５】
　新規な方法の用途
【０１０６】
　この発明の構成されてないＳＡＭを含有する重合体は、押し出し、射出成形、圧縮成形
、圧延、及び圧力又は真空下での熱成形、並びに光造形のような方法を含む、重合体を加
工するために使用された従来の熱可塑性の方法によって、形成された物品へ転換されるこ
とがある。同時押出又オーバーモールディングのような多層の加工を、経済的に実現性の
あるものであると共にＳＡＭを含有する重合体から表面の性質を付与するために、基礎の
重合体の上部で使用することができる。ＳＡＭの重合体は、また、エアブラシ又はエアレ
ススプレー塗り、インクジェット印刷、光造形、静電気的なスプレー塗り、はけ塗り、浸
漬、鋳造、及びコーティングのような、溶液に基づいた技術によって加工されることがあ
る。水に基づいたＳＡＭの重合体のエマルジョンを、溶媒に基づいた方法に使用されたも
のに類似の方法によって製作することができる。両方の場合において、揮発性の液体の蒸
発（例．有機の溶媒又は水）は、ＳＡＭの重合体のフィルムを置き去りにする。また、本
発明は、三次元の印刷としてもまた知られた－コンピューター制御された光造影において
、自由選択で生物学的に活性な又は生体模倣技術の種を含む又はを結び付けることが可能
な、自己組織化する末端基を備えた液体又は固体の重合体の使用を企図する。この方法は
、組織の工学技術用の足場、人工器官、医療用のデバイス、人工の器官、並びに、他の医
療の、消費者の、及び産業の最終の用途のための、用途における使用のための、又は、試
作品としての、密な又は多孔性の構造の製作における特定の使用のものである。
【０１０７】
　自由選択で、重合体の溶融物又は液体の系は、固体、液体、又は気体のものであること
があるものである補強する粒状の充填剤又は孔の形成具を含むことがある。固体及び液体
の孔の形成具は、表面が修飾された孔が、組み込まれた孔の形成具の初期の添加量及び大
きさに依存することで、単離される、相互接続される、又は、網状にされることがあると
ころの多孔性の構造を作り出すための、水、溶媒、又は、超臨界の流体の抽出、気体の拡
散、蒸発などを含む周知の方法による構成部品の製作の後に取り除かれることがある。こ
のような多孔性の構造は、組織の工学技術用の基体、フィルター、人工器官、膜、重量が
低減された構造、及び、多孔性の媒体の多数の他の周知の使用として有用なものである。
本発明に適用可能なものであるところの上の及び他の製作の考察は、米国特許第５，５８
９，５６３号明細書において議論されたものであるが、それの内容は、これにより、参照
によって明白に組み込まれる。
【０１０８】
　しばしば、表面を修飾する末端基は、加工性についてほとんど又は全く負の効果を有す
るものではない。事実上、ある一定のＳＡＭを含有する末端基は、
組み込まれた充填剤における、及び、コートされるものである心棒又は重合体の、金属性
の、若しくは非金属性の基体における、基礎の重合体で好ましく衝撃を付与すること、湿
潤させること、及び塗布することによってそれらを組み込むものである、ある一定の重合
体の加工性を現実に向上させる。また、ＳＡＭを含有する重合体は、改善された離型の性
質、隣接の重合体の鎖の間における内部の潤滑性、押出物の増加させられた平滑度、及び
、熱可塑性の溶液及び水に基づいた加工の間における重合体のより低い粘度を提供するこ
とがある。また、溶液流延、水に基づいたエマルジョンの凝集、基体への付着、及び同様
のものの間における気体放出及び表面の仕上げは、それらの修飾されてない類似体と比較
された際に、ＳＡＭを含有する重合体において改善されることがある。
【０１０９】
　この発明に従って有用な物品を作るために使用された重合体は、一般に、約１００プサ
イから約１０，０００プサイまでの引っ張り強度及び約５０％から約１５００％までの破
断における伸張を有することになる。いくつかの特に好適な実施形態においては、本発明
の多孔性の又は非多孔性のフィルムは、可撓性のシートの形態で、又は、例えば、溶融物
のブロー成形、スピニング、静電的なスプレー塗り、若しくは浸漬によって作られた中空
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の膜若しくは繊維の形態で提供される。典型的には、このような可撓性のシートは、幅に
おいて約１０インチから約１５インチまで及び長さにおいて１フィートから数百フィート
の長いローラーで圧延可能なシートとして調製される。これらのシートの厚さは、約５ミ
クロンから約１００ミクロンまでの範囲にわたることがある。約１９ミクロンから約２５
ミクロンまでの厚さは、製造されるものである物品が、支持又は補強無しに使用されるも
のであるとき、特に有用なものである。
【０１１０】
　膜が、剥離紙、ウェブ、又は、ライナーへのロール式ナイフ鋳造によってこの発明の重
合体から製作されるとき、たとえば、強制空気のオーブンが備え付けられた２４フットの
長さ及び１５インチの幅の連続的なウェブのコーターは、利用されることがある。コータ
ーは、高い効率の粒状の空気フィルターと空気の入口の導管をフィットさせることによっ
て清浄な動作のために変更されることがある。窒素でパージされたコーターの箱は、濾過
された重合体の溶液又は反応性のプレポリマー液体を保持すると共に小出しするために使
用されることがある。全ての、しかし僅少な、量の鋳造の溶媒（例．ジメチルホルムアミ
ド）は、ＨＥＰＡフィルターとフィットされたコーターの熱空気のオーブンによって取り
除かれることがある。膜の鋳造又は別の溶媒に基づいた製作の方法の後に、膜及び／又は
基体は、例えば、約１００ｐｐｍと比べてより少ないものまで残留の溶媒の含有率を低減
するために、さらに乾燥させられる及び／又は抽出されることがある。表面を修飾する部
位の顕著な喪失は、これらの部位が、事実上あらゆるＳＡＭを含有する重合体の分子に共
有結合的に又はイオン結合的に結合させられるという理由のために、ＳＡＭを含有する重
合体のこれらの製作後の精製の間に起こるものではない。
【０１１１】
　この発明の重合体の膜は、製作の間に又は製作の後に固体へその後転換されるものであ
る液体、例．溶液、分散系、１００％の固体のプレポリマーの液体、ポリマーの溶融物、
など、を利用する工程から結果として生じるいずれの形状をも有することがある。また、
転換された形状は、ダイ打ち抜き、ヒートシール、溶媒若しくは接着剤のボンディング、
又は、多種多様な他の従来の製作方法のいずれのもののような方法を使用することで、さ
らに変更されることがある。
【０１１２】
　この発明の熱可塑性の表面を修飾する末端基の部位を含有する重合体の場合には、熱可
塑性の製作方法は、また、用いられることがある。バルクの又は溶媒の無い重合の方法に
よって作られた膜の重合体は、例．重合の反応の間にテフロン（登録商標）で裏打ちされ
た鍋へと鋳造されることがある。反応が、進行すると共に重合する液体が、ゴム状の固体
になると、鍋は、例．約一時間の間に１００℃－１２０℃で、オーブンで後硬化させられ
ることがある。冷却する際に、固体の塊体は、顆粒へと切り刻まれると共に例．約１６時
間の間に除湿するホッパー乾燥機において乾燥させられることがある。そして、乾燥の顆
粒は、冷却のとき約５０ｍｍの厚さを有することになるものである、平坦な膜を形成する
ために、例．約１７５℃で、圧縮成形されることがある。また、押し出し、射出成形、圧
延、及び、当技術において周知のものである他の転換の方法は、固体の繊維、管類、医療
用のデバイス、及び人工器官へと構成された本発明の重合体の膜、フィルム、及びコーテ
ィングを形成するために、用いられることがある。当業者が、認識すると思われるように
、これらの転換の方法は、また、非医療用の製品の用途のための構成部品を製造するため
に使用されることがある。
【０１１３】
　このように、この発明は、重合体の本体で構成されたものである医療用のデバイス又は
人工器官を提供するが、それにおいては、重合体の本体が、前記の本体内に内部的に位置
させられた複数の重合体の分子を含むと共に、その内部の重合体の分子の少なくともいく
つかは、本体の表面を含むものである末端基を有する。重合体の本体は、移植可能な医療
用のデバイス若しくは人工器官において、又は、非移植可能な使い捨ての若しくは体内の
医療用のデバイス若しくは診断の製品において、密な、微孔性の、又はマクロ孔性の膜の
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構成部品を含むことができる。例えば、一つの実施形態においては、重合体の本体は、診
断用のデバイスにおける免疫反応物を含有する膜の構成部品又はコーティングを含むこと
がある。本発明は、移植可能な医療用のデバイス若しくは人工器官として又は非移植可能
な使い捨ての若しくは体外の医療用のデバイス若しくは人工器官として又は試験管内の若
しくは生体内の診断用のデバイスとして構成されたこのような物品を提供するために、特
に適合させられたものであるが、それにおいては、デバイス又は人工器官は、組織、流体
、及び／又は血液に接触する表面を有する。
【０１１４】
　本発明の物品が、搬送デバイスである場合には、成長因子、細胞、微生物、島状物、骨
原性の材料、新生血管のものを含む部位を含む、薬物を搬送するためのデバイスは、活性
な薬剤は、ＳＡＭの末端基へ複合させられると共に拡散を通じて解放されることがあるか
、又は、それは、時間とともに薬物をゆっくりと劣化させると共に解放するために選抜さ
れるものであるＳＡＭの末端基へ複合させられる若しくは結合させられることがある。こ
の発明に従って、重合体の表面の末端基は、前記の共有結合的に結合させられた表面を修
飾する末端基の部位の少なくともいくつかが、アルキレンエーテルで終端されたポリ（ア
ルキレンオキシド）以外のものであるとの条件で、表面を修飾する末端基の部位を含む。
これらの後者の医療用のデバイス又は人工器官は、それらが米国特許第５，５８９，５６
３号明細書に開示されるところの範囲まで本発明から排除される。
【０１１５】
　当業者は、このように、本発明が、改善された血液ガスセンサー、組成のセンサー、組
み合わせの化学用の基体、カスタマイズ可能な能動的なバイオチップ、－すなわち、ＤＮ
Ａ合成／診断のもの、薬物の発見、及び免疫化学的な検出を含む用途における、遺伝子の
機能、遺伝子の組み換え、及びタンパク質を識別すると共に決定することにおける使用の
ための半導体に基づいたデバイス、ブドウ糖センサー、ｐＨセンサー、血圧センサー、血
管のカテーテル、心臓の援助デバイス、人工器官の心臓弁、人工の心臓、例．冠状動脈、
大動脈、大静脈、及び末梢血管の循環流動における使用のための、血管のステント及びス
テントのコーティング、人工器官の脊椎円板、人工器官の脊髄核、脊椎固定デバイス、人
工器官の関節、軟骨修復デバイス、人工器官の腱、人工器官の靱帯、分子、薬物、細胞、
又は組織が時間とともに解放されるところの薬物搬送デバイス、分子、薬物、細胞、又は
組織が重合体の末端基へ永続的に固定されるところの搬送デバイス、カテーテルの風船、
手袋、創傷被覆材、血液収集デバイス、血液を処理するデバイス、血漿濾過材、血漿濾過
カテーテル及び膜、骨又は組織の固定又は再成長用のデバイス、尿のステント、尿のカテ
ーテル、コンタクトレンズ、眼内のレンズ、眼科用の薬物搬送デバイス、男性の及び女性
のコンドーム、ヒトの不妊症を処置するためのデバイス及び収集設備、ペースメーカーの
導線及び他の電気刺激の導線並びに移植可能な除細動器の導線、神経の刺激の導線のよう
な構成部品の絶縁の管類及び他の構成部品、細胞の成長／再成長又は組織の工学技術用の
足場、漏出の検出の能力有りの又は無しの人工器官の又は美容の乳房又は胸筋又は殿筋又
は陰茎の移植、失禁デバイス、酸の還流の疾患を処置するためのデバイス、肥満症を処置
するためのデバイス、腹腔鏡、血管又は器官の閉塞デバイス、神経血管のステント及び閉
塞のデバイス並びに関係付けられた配置の構成部品、骨プラグ、移植された組織を含有す
る混成の人工の器官、試験管内の又は生体内の細胞の培養デバイス、血液の濾過材、血液
の管類、ローラ式ポンプの管類、心臓切開術の貯蔵器、酸素供給器の膜、透析膜、人工の
肺、人工の肝臓、又は、血液、血液細胞、血漿、若しくは他の流体を精製する若しくは分
離するためのカラムを充填する吸着剤若しくはキレート化剤を提供することを認識すると
思われる。全てのこのような物品を、従来の手段によって作ることができると共に、この
発明の利益は、ここに記載された重合体を特徴付けるものである表面を修飾する末端基に
よって提供されるものである。
【０１１６】
　上記のバリエーションは、無菌の製品を貯蔵する及び／又は小出しするためのプラスチ
ックの包装である。一つの例は、一般に、目の薬物治療に加えて抗菌性の添加剤を含有す
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るものである、自由選択の点眼剤の組み立て体を備えたプラスチックのボトルであろう。
この発明に従って、塩化ベンザルコニウム又はＰｏｌｙｑｕａｄのような抗菌性のもの又
は殺生物剤を結び付けるものであるＳＡＭと同様の末端基を含有する重合体は、包装のプ
ラスチックへと組み込まれると共に、このように、このような抗菌性の薬剤が包装内にお
ける溶液の形態で存在するものであることの必要性を回避する又は低減する。このような
包装は、薬物、タンパク質に基づいた製品、点眼薬、コンタクトレンズの溶液、及び、視
力を改善する、目を保護する、薬物を搬送する、ドライアイを処置するための、又は、美
容の／美観の使用のための、他の眼のデバイスに有用なものである。
【０１１７】
　当業者は、本発明のこのような実施形態をどのように使用するかということもまた良く
承知したことである。たとえば、Ｅｂｅｒｔ，Ｓｔｏｋｅｓ，Ｍｃ　Ｖｅｎｅｓ，Ｗａｒ
ｄ，ａｎｄ　Ａｎｄｅｒｓｏｎ，Ｂｉｏｓｔａｂｌｅ　Ｐｏｌｙｕｒｅｔｈａｎｅ　Ｓｉ
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ｂｅｒ，１９９１，２１（１１），６７０：を、それら参考文献の全てが、これにより、
参照によって明白に組み込まれるが、参照のこと。
【０１１８】
　この発明の別の実施形態は、重合体の本体を含む物品であるが、それにおいては、重合
体の本体は、本体内に内部的に位置させられた複数の重合体の分子を含むと共に、それら
内部の重合体の分子の少なくともいくつかは、本体の表面を含むものである末端基を有す
る。この実施形態においては、表面の末端基は、前記の共有結合的に結合させられた表面
を修飾する末端基の部位の少なくともいくつかが、アルキレンエーテルで終端されたポリ
）（アルキレンオキシド）以外のものであるとの条件で、少なくとも一つの表面を修飾す
る末端基の部位を含む。この実施形態に従って、重合体の本体の表面は、向上させられた
抗菌の性質、低減された空力的な若しくは水力学的な薬物、海洋の有機体によるエンクラ
ステーションに対する向上させられた抵抗性、及び／又は、水を通じて移動するとき海洋
の有機体を解放するための向上させられた能力（例．船舶のコーティング）、ステルス技
術の性質、氷の付着に対する向上させられた抵抗性及び／又は空気若しくは水を通じて移
動するとき氷を解放するための向上させられた能力（例．船舶若しくは航空機のコーティ
ング）、酸化、腐食、太陽光による損傷、水、若しくは基礎をなす基体の他の環境的な劣
化に対する向上させられた抵抗性（例．外部の若しくは内部の塗料、処理剤、及び保護の
コーティング）、低減された若しくは向上させられた摩擦の係数、向上させられた表面の
潤滑性、向上させられた表面の付着若しくは粘着性、着用の向上させられた簡単さ、向上
させられた摩滅の性質、向上させられた研磨の性質、向上させられた若しくは低減された
静的な散逸、（例．光起電性の用途における）向上させられた若しくは低減されたエネル
ギーの吸収及び／又はエネルギー転換、又は、温度、ｐＨ、電気、若しくは他の刺激に対
する向上させられた若しくは低減された応答性を有する。
【０１１９】
　当該発明のこの及び他の実施形態の一つの好適な態様において、重合体は、各々自己組
織化することが可能な鎖を含む複数の末端基を含むと共に、また、他の部位を結び付ける
ためのカップリング反応において自由選択で使用されるものである、究極的には重合体の
表面の最も外側の単層に住するものである一つの又はより多くの頭部基を含有する。この
及び他の実施形態においては、分岐鎖の、星形の、樹木状の、柱状の、管状の、及び／又
は、他の多数の腕をもった重合体の構造は、修飾されるものである重合体の自由選択の特
徴である。
【０１２０】
　この発明の別の実施形態においては、末端基の自己組織化する鎖及び／又は頭部基は、
環境の変化の際に又は吸着剤によって上塗りされたとき、再構築するための修飾された表
面の能力を最小化するために、相互に対して又は基礎の重合体に対して自己組織化する鎖
を架橋するための反応性のサイトを含む。後者は、重合体と頭部基との間におけるオレイ
ルのスペーサーの鎖の使用によって例証されるが、しかし、それに限定されるものではな
い。この鎖は、空気中で表面において自己組織化することになると共に、その後に紫外の
放射、熱、又は二重結合の反応を誘発させる及び／又は触媒することが可能な他の手段に
よって架橋させられることができる。一度架橋させられると、それは、例．水性の環境に
沈められたときに、再編成することから制約される。一つの又はより多くの追加の反応物
、開始剤、阻害剤、又は触媒を自由選択で含むことがあるものである、架橋することは、
共有結合性の化学結合又はイオン性の結合と一緒にそれらを接合することによって、自己
組織化された鎖を不動化させる。
【０１２１】
　自己組織化するスペーサーの鎖を架橋する前に又は後に、付着させられた反応性の頭部
基は、他の自由選択で生物学的に活性な部位へカップリングされることがある。このタイ
プの良好に定義された構造を生じさせるための好適なアプローチは、頭部基へ活性な部位
をカップリングさせるために使用された反応よりも、自己組織化するスペーサーの鎖を架
橋させるための異なる化学的な反応を使用することである。フリーラジカル又はイオン性
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の反応は、たとえば、頭部基に対して活性な部位をカップリングするものである縮合反応
に先行する、それの後に続く、又は、それと同時期に、スペーサーを架橋させることがで
きるであろう。
【０１２２】
　意図された用途における最終的な表面の性能が、頭部基による高い水準の被覆率を要求
するものではないとすれば、頭部基のいくつか又は全てが、スペーサーの鎖の自己組織化
の後における架橋の反応に参加するところの頭部基の混合物を、利用することができる。
例えば、活性な水素の頭部基は、適当な多官能性の架橋剤と反応させられることができる
であろう。別の限定するものではない例において、アクリルオキシ又はメタクリルオキシ
の頭部基は、例．自由選択の共同の反応物の存在における（ＵＶ又は可視の光、電子ビー
ム、ガンマ源、などからの）熱又は放射によって誘発させられた、フリーラジカルの反応
を介して一緒に連結されることがある。なおも別の例において、縮合反応は、例えば、架
橋の形成の間における又はそれより先の、水、酸、又はアルコールのような生産物による
縮合を与えるものであるシランを含むことによって、表面の層を架橋させるために用いら
れることがある。このような反応は、外部的に触媒される又は自己触媒されることがある
。たとえば、自己の触媒は、縮合の副産物が、酢酸であるとき、起こることがある。末端
基のフリーラジカルの架橋を含む、ある一定の場合には、不活性の環境は、架橋の反応を
容易にするために必要とされることがある。例えば、水に対する露出が、反応性の頭部基
として使用されたような多数のアシルオキシ基を備えたシランを伴うある一定の縮合の架
橋の反応を開始することが要求されることがあるのに対して、不活性な気体のブランケッ
トを介して酸素から表面の反応を遮蔽することは、フリーラジカルの反応の間に要求され
ることがある。これらの例に加えて、他の適切な架橋の反応及び反応の条件を、技術の文
献から選抜することができる。これらは、形成された物品のバルク内で重合体の鎖を架橋
させるために通常使用された幅広い種類の周知の反応を含む。
【０１２３】
　架橋の反応は、また、ＳＡＭと同様のＳＭＥによって修飾されるものであるバルクの重
合体へ適用されることがある。架橋させることは、向上させられた物理的な機械的な性質
、膨潤することに対する抵抗性、又は、当業者に周知であるものである架橋させることと
関連させられたバルクの性質の改善のいずれをも、提供するために、表面の自己組織化の
前に、その間に、又はその後に、行われることがある。バルクの重合体が、架橋させられ
るものであるとき、架橋するものではない、又は、異なる機構によって架橋するものであ
る、ＳＭＥにおけるスペーサーの鎖を利用することが、望ましいものであることがある。
この方式においては、バルクは、表面におけるスペーサーの鎖の整列又は自己組織化され
た構造に影響を及ぼすことなく、表面のスペーサーの鎖の前に又はその後に架橋させられ
ることがある。
【０１２４】
　この発明のさらに別の実施形態は、ナノの表面のアーキテクチャー又はマイクロの表面
のアーキテクチャーが、生物医学的な移植への又は組織の工学技術用の足場への細胞の付
着を向上させる又は低減するための表面を修飾する末端基の化学的な組成及び分子量にお
ける変動の関数であるところの物品又はデバイスを提供する。
【０１２５】
　本発明は、それのある一定の具体的な実施形態への参照によって例示されてきたもので
ある。しかしながら、当業者は、他の異なる実施形態を、当該発明の原理を使用すること
で、実践することができることを容易に認識すると思われる。全ての前記の実施形態は、
それらが、添付された特許請求の範囲に反映されるという範囲まで特許された当該発明の
一部分を構成する。
【図面の簡単な説明】
【０１２６】
【図１】図１は、ＢＩＯＮＡＴＥ（Ｒ）　５５Ｄのポリカーボナート－ウレタン（polyca
rbonate-urethane）（ＰＣＵ）における、（ａ）オクタデカンチオールのＳＡＭ及び（ｂ
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）オクタデカンのＳＭＥについてのＳＦＧスペクトルを示す。
【０１２７】
【図２】図２は、形成された物品が、室温で平衡に達することが許容される一方で、時間
の関数としてのオクタデカンのＳＭＥの表面濃度の増加を示す。
【０１２８】
【図３】図３は、ＳＡＭと同様のＳＭＥの表面の組織化における溶媒の効果を図説するＳ
ＦＧの結果を示す。
【０１２９】
【図４】図４は、例３のＳＡＭと同様のＳＭＥの試料を焼きなますことの効果を示す。

【図１】

【図２】

【図３】

【図４】
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