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69 Formbares Polyurethanelastomer mit Blutvertriiglichkeit.

6D Ein formbares Polyurethanelastomer wird beschrie- {CHp) g--NCO
ben. Dieses ist das Reaktionsprodukt von (a) Isopho-
rondiisocyanat der Formel:

B CH=—=CH-—(CHj)g—NCO
NCO B (cH 2 ) 4CH3
CHjy
: CH, ) g—CH
ci; g (CHz) 93

CHy  CHpNCO (b) einem Polytetramethyleniitherpolyol mit einem

Molekulargewicht zwischen 500. und 5000, und (c)

Trimethylhexamethylendiisocyanat der Formel: dem 1,4-Butandiol. Die aus diesen Komponenten als

- Reaktionsprodukt vorliegenden Polymere wirken der
3 Entstehung von Thrombosen entgegen, sind fiir sehr
OCH-~—CHy—C—CHp—CH—CHy—CHp—NCO; lange Zeit flexibel und sind extrudierbar. Das Polyure-
Icn lcx3 thanpolymer ist ideal fiir die Herstellung von in die Adern

.CH3

einzufithrenden Zuleitungen fiir Herzschrittmacher, so-
) B wie fiir die Herstellung von Blutbeuteln, intravendsen
Dicyclohexylmethandiisocyanat der Formel: und intraarteriellen Kathetern und Leitungen und an-

deren geformten Gegenstinden, die aus einem mit Blut

ocu——<:>— cu NGO gut vertréglichen Material hergestellt werden miissen.
2 < >‘

oder dem Diisocyanat der Formel:
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PATENTANSPRUCHE
1. Formbares Polyurethanelastomer mit Blutvertréiglich-
keit fiir medizinische Zwecke, dadurch gekennzeichnet, dass
es das Reaktionsprodukt folgender Komponenten ist:
a) eines der folgenden Diisocyanate: Isophorondiisocy-
anat der Formel:

NCO
CH3
CH3
CHj CH,NCO

Trimethylhexamethylendiisocyanat der Formel:
CHj3

OCN—CH z—lc——CH 2 -—ICH—CH 2—CH Z——NCO H

CH3 CH3

Dicyclohexylmethandiisocyanat der Formel:

OCN —'< >— —< >— NCO
CH2

und das Diisocyanat der Formel:

(CH3)g—NCO
H CH==CH—-(CH2)9-—NCO
H (CHy) 4CH3
(CH,)g—CH3

b) ein Polytetramethylenitherpolyol mit einem Moleku-
largewicht zwischen 500 und 5000 und

¢) 1,4-Butandiol.

2. Polyurethanelastomer nach Anspruch 1, gekennzeich-
net durch Dicyclohexylmethandiisocyanat als Diisocyanat-
komponente.

3. Polyurethanelastomer nach Anspruch 2, gekennzeich-
net durch sein Vorliegen in Form von Pellets.

4. Polyurethanelastomer nach Anspruch 1 und 2, dadurch
gekennzeichnet, dass es das Reaktionsprodukt folgender
Komponenten ist:

a) Dicyclohexylmethandiisocyanat und

b) einer stochiometrischen Menge von Polytetramethy-
lendtherpolyol und 1,4-Butandiol.

Die Erfindung betrifft ein formbares Polyurethanelasto-
mer mit guter Blutvertriglichkeit fiir medizinische Zwecke,
insbesondere fiir Prothesen.

Bei der Entwicklung von Gefdssprothesen wurden in den
letzten Jahren betriachtiiche Fortschritte erreicht. Beispiels-
weise beschreibt die US-PS 4 131 604, welche ein Polyure-
thanelastomer fiir Herz-Hilfseinrichtungen betrifft, eine
Familie von Polyurethanen mit hervorragenden Eigenschaf-
ten, die zum Formen von Prothesen verwendet werden kon-
nen. Ein Nachteil der Polyurethanverbindungen, die in der
genannten Patentschrift beschrieben sind, besteht jedoch
darin, dass diese Polyurethane nicht extrudierbar sind. Ande-
rerseits gibt es viele Prothesen und andere Teile, welche mit
Blut vertréglich sein miissen und nur durch Extrudieren oder
im Blasformverfahren hergestellt werden kénnen.
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Es solite bekannt sein, dass Einrichtungen, wie Schrittma-
cher-Zuleitungen, Blutbeutel, Katheder und intravends einzu-
setzende Schlduche, aus einem Material bestehen miissen,
welches eine Anzahl von Kriterien erfiillt. Das wichtigste Kri-
terium besteht dabei darin, dass das Material, aus dem derar-
tige Einrichtungen hergestellt sind, mit dem Blut kompatibel
bzw. vertriglich sein muss. Das Material sollte also nicht zur
Bildung eines Thrombus fiihren, der im peripheren Kreislauf
zu einer Embolie fiithren kénnte. Weiterhin muss das Material
natiirlich ungiftig sein. Ausserdem ist es wiinschenswert, dass
die Materialien, die zur Herstellung von Geféssprothesen ver-
wendet werden sollen, sehr elastisch sind, eine hohe Festig-
keit besitzen und gebogen werden kénnen, ohne dass die
Gefahr besteht, dass sie brechen. Weiterhin ist es fiir die Her-
stellung gewisser Teile, wie oben erwihnt, wiinschenswert,
dass das Ausgangsmaterial extrudierbar ist.

Der Erfindung liegt die Aufgabe zugrunde, ein verbesser-
tes Polyurethanelastomer anzugeben, welches den vorstehend
angegebenen Kriterien geniigt und extrudierbar ist.

Diese Aufgabe wird erfindungsgemiss durch ein Poly-
urethanelastomer geldst, welches dadurch gekennzeichnet ist,
dass es das Reaktionsprodukt folgender Komponenten ist:

a) eines der folgenden Diisocyanate: Isophorondiisocy-
anat, Trimethylhexamethylendiisocyanat, Dicyclohexylme-
thandiisocyanat und das Diisocyanat der Formel:

(CHp) g—-NCO

CH=CH—(CH3) g—NCO

(CHy) 4CH3

(CH2 ) g—CH3

b) ein Polytetramethylenitherpolyol mit einem Moleku-
largewicht zwischen 500 und 5000 und

¢) 1,4-Butandiol.

Die Erfindung betrifft also speziell eine Familie von
extrudierbaren Polyurethanpolymeren, die speziell zur Ver-
wendung in Einrichtungen bzw. Geriiten entwickelt wurden,
bei denen ein hohes Mass an Blutvertriglichkeit erforderlich
ist. Die Polymere kénnen dabei vorzugsweise dadurch
gekennzeichnet sein, dass es sich um im wesentlichen lineare,
segmentierte, aliphatische Polyurethanelastomere handelt.
Bei dieser Familie von aliphatischen Polymeren auf Poly-
dtherbasis mit 100% Urethanbindungen im Molekiil-Riickgrat
zeigt sich eine iiberragende, dauerhafte Flexibilitit, eine her-
vorragende Stabilitidt gegeniiber hydrolytischen Effekten und
ein hohes Mass von Blut-Vertriglichkeit. Ausserdem kénnen
diese Polymere zu Pellets verarbeitet und spéter extrudiert
werden, um verschiedene Teile bzw. Einrichtungen herzustel-
len, wie zum Beispiel Zuleitungen fiir Herzschrittmacher,
Blutbeutel, Katheder und intravends einsetzbare Schlduche.

5 Diese ungewohnliche Kombination von Eigenschaften macht

die betrachtete Polymer-Familie fiir Teile bzw. Einrichtungen
geeignet, deren Oberflichen zumindest teilweise in Kontakt
mit dem Blut stehen.

Weitere Einzelheiten und Vorteile der Erfindung werden
nachstehend anhand einer Zeichnung noch néiher erldutert
und/oder sind Gegenstand von abhingigen Anspriichen. Die
einzige Figur der Zeichnung zeigt eine schematische Darstel-
lung zur Erlduterung des Verfahrens zur Herstellung von
erfindungsgemissen formbaren Polyurethanpolymeren bzw.
-elastomeren einschliesslich der Herstellung von extrudierba-
ren Pellets aus diesem Material.

Der Gegenstand der Erfindung soll nachstehend zunéchst
noch einmal relativ breit beschrieben werden, ehe dann eine



mehr ins Einzelne gehende Beschreibung erfolgt. Das erfin-
dungsgemisse Polyurethanelastomer ist ein gummiartiges
Reaktionsprodukt von aliphatischen, organischen Diisocy-
anaten, Polyitherpolyolen mit hohem Molekulargewicht und
einem spezifischen Glykol (Kettenstrecker; chain extender)
niedrigen Molekulargewichts. Das Glykol niedrigen Moleku-
largewichts ist im vorliegenden Fall 1,4-Butandiol.

Zusitzlich zu den vorstehend angegebenen, erforderlichen
Bestandteilen sind als Reaktionskomponenten ausserdem
vorzugsweise ein Katalysator und auf Wunsch ein oxyda-
tionshemmender Stoff (antioxidant) sowie ein Schmiermittel
fiir die Extrusion vorgesehen.
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Allgemein gesagt sind Polyurethanpolymere die Konden-
sationsprodukte von den Reaktionen zwischen Diisocyanaten
und Verbindungen, welche wasserstoffaktive Plitze besitzen,
wie zum Beispiel die Hydroxylgruppen.

Ein Diisocyanat ist eine Isocyanatverbindung mit einer
Wertigkeit von 2. Die Polymerisation erfolgt in Anwesenheit
einer zweiwertigen Hydroxylverbindung (bei dieser kann es
sich entweder um ein einfaches Glykol oder um ein makro-
molekulares Glykol handeln).

Die Reaktion zur Herstellung von Polyurethan lisst sich
wie folgt darstelien:

5

10

n O=C==N—R—N==C===0 + n HO—R'—op Fatalysatory
(Diisocyanat) (Glykol)
0o
-—IiI——R—N—C—O—-R1
H H
n
(Polyurethan)
25
Die fiir das erfindungsgemésse Reaktionsprodukt zu ver- (CH2)g=-NCO
wendenden Diisocyanate haben die folgenden Formeln:
H CH==CH—(CHj, ) g—NCO
[sophorondiisocyanat (IDPI): 2’9
3 H (CH,) 4CH3
NCO 274
CH3 )
(cu 2 ) 9—CH3
CH3
35 Das bevorzugte Diisocyanat zum Herstellen von Polyme-
CH3 CHoNCO ren gemiss der Erfindung ist das Dicyclohexylmethandiisocy-

Trimethylhexamethylendiisocyanat (TMHDI):
CH3
OCN—CHZ—IC-—CHZ—lCH—CHZ-CHZ—NCO;

CH3 CHj

Dicyclohexylmethandiisocyanat (HMDI):

CH?.—O—NCO

CH2(CsH1oNCO):, und das sogenannte Dimersiurediisocy-
anat (DDI) der Formel:

anat (HMDI).
Obwohl eine Reihe von aliphatischen Diisocyanaten zur
Herstellung eines Polymers gemiss der Erfindung verwendet
an werden kann, haben zahlreiche Versuche gezeigt, dass als
Polyol mit hohem Molekulargewicht nur Polytetramethy-
lendtherglycol (PTMEG) H-(O-CH:~CH>~-CH:-CH2),-OH
in Frage kommt.
Mit anderen Worten ist also dieses Polyol hohen Moleku-
45 largewichts das einzige Polyol, bei dem es sich gezeigt hat,
dass es zu einem Polyurethan fiithrt, welches mit dem Blut gut
vertriglich ist und welches ausserdem die iibrigen oben gefor-
derten Eigenschaften besitzt. Dieses Glykol besitzt ein mittle-
res Molekulargewicht zwischen 500 und 5000, vorzugsweise
so zwischen 1000 und 3000. Beim bevorzugten Ausfiihrungsbei-
spiel der Erfindung wird PTMEG mit einem Molekularge-
wicht von 2000 verwendet.
Wie oben ausgefiihrt, wird zum Strecken der Kette des
erfindungsgemissen Polymers 1,4-Butandiol (HO-
55 CH2~CH:~-CH2-CH:-OH) verwendet.
Ein besonders bevorzugtes Polyurethan gemiss der Erfin-
dung besitzt folgende Strukturformel:

o] 0
I |
—-O—Q—lz—&lz—diz—d-iz—&—(? 6X:: X6 INC CHyCH2GCHg) y O
H H
1,4 -Butandiol Diisocyvanat 'Macrogly’kol— L
(BDI1) PIMEG
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wobei mi eine ganze Zahl ist, die so gewihlt wird, dass sich
ein Molekulargewicht zwischen 500 und 5000 ergibt, wobei x
eine ganze Zahl zwischen 1 und 5 ist und wobei n eine ganze
Zahl ist, die so gewdhlt wird, dass sich — bezogen auf die Ein-
heiten - ein mittleres Molekulargewicht von 120 000 Einhei-
ten und - bezogen auf das Gewicht - ein mittleres Molekular-
gewicht von 315 000 Molekulargewichtseinheiten ergibt.

Wie aus der vorstehenden Strukturformel deutlich wird,
wird das Polymer gemiss der Erfindung aus drei sich wieder-
holenden Einheiten, nimlich dem Diol, dem Diisocyanat und
dem Macroglykol, gebildet. Das Verhiltnis zwischen diesen
sich wiederholenden Eigenheiten untereinander wird durch
die gewiinschten physikalischen Eigenschaften bestimmt. Bei-
spielsweise werden bei einem Material fiir Schlduche, die aus
einem weichen, elastomeren Material bestehen sollten (Shore-
A-Hirte 70) fiir jede Dioleinheit zwei Diisocyanateinheiten
und eine Macroglykoleinheit vorgesehen. Wenn ein hirteres
Material hergestellt werden soll, dann kann das Verhiltnis
von Diol einerseits zu Diisocyanat und Macroglykol anderer-
seits erh6ht werden, so dass sich ein hirteres Material ergibt.
Beispielsweise werden fiir Katheder (Shore-D-Hiirte 50) zwei
.Butandioleinheiten pro Isocyanat- und Macroglykol-Einheit
vorgesehen.

Die Reagenzien bzw. Reaktionskomponenten werden
etwa in den molaren Mengen vorgesehen, die erforderlich
sind, um das angegebene Polymer zu erzeugen.

Um innerhalb einer verniinftigen, kurzen Zeit vollig aus-
gehdrtete Polyurethan-Giess- bzw. -spritzteile zu erhalten, ist
es iiblich, in die Mischung einen geeigneten Katalysator ein-
zufiihren, um die Polymerisationsreaktion zu fordern. Zu den
hier geeigneten Katalysatoren gehdren N-Methylmorpholin,
Trimethylamin, Trisithylamin, Zinkoctat, Dibutylzinndilaurat
und Dioctylzinndilaurat. Als besonders vorteilhaft hat sich
von diesen Katalysatoren das Dioctylzinndilaurat erwiesen.

Das Verfahren zum Herstellen eines erfindungsgemissen
Polymers bzw. Elastomers ist schematisch in der einzigen
Figur der Zeichnung dargestellt.

Wie die Zeichnung zeigt, wird das Polyurethan aus zwei
Komponenten hergestellt, die als Komponente A und als
Komponente B bezeichnet werden konnen. Dabei ist die
Komponente A das aliphatische Diisocyanat, wihrend sich
die Komponente B aus den iibrigen Bestandteilen zusammen-
setzt, ndmlich aus einem Macroglykol (auf Polyitherbasis),
aus dem Kettenstrecker niedrigen Molekulargewichts, aus
dem Katalysator, aus dem ein Oxydieren verhindernden Anti-
oxydans und aus dem Schmiermittel. Dabei versteht es sich,
dass der Katalysator, das Antioxydans und das Schmiermittel
keine chemische Verbindung als Bestndteile des Polymers
eingehen.

Zum Herstellen eines Polyurethanelements werden die
richtigen stochiometrischen Anteile der Komponenten A und
B mit Hilfe eines Mischers bei Raumtemperatur emulgiert,
um eine méssig reagierende thixotrope Mischung mit einer
Viskositit unterhalb von etwa 2500 cp zu erhalten.

Da beim Emulgieren Luft in das Reaktionsgemisch einge- s

fithrt wird, muss diese Luft anschliessend entfernt werden.
Das Entfernen der Luftblasen geschieht, indem man das die
Emulsion enthailtende Gefiss unter eine Glocke setzt und in
dieser mittels einer Saugvorrichtung einen Unterdruck
erzeugt. Vorzugsweise wird ein Unterdruck von etwa 0,3 um
Hg erzeugt, den man fiir die Dauer von etwa 8 Minuten auf
die Mischung einwirken lésst, die bei diesem Endgasen zu
kochen scheint. Nach dem Entfernen des Gefdsses mit der
Mischung aus der Unterdruckapparatur lisst man das

Gemisch ruhen, bis es aufgrund der exothernen Reaktion zwi- o5

schen den Reaktionskomponenten, die nunmehr stattfindet,
eine Temperatur von etwa 400 °C erreicht.

Zu diesem Zeitpunkt wird die Emulsion vorzugsweise in
eine Pfanne gegossen, in der sie auseinanderlduft, um unge-
hirtete Blitter bzw. Platten zu bilden. Die Pfanne mit den
Platten wird dann in einen Ofen eingebracht und auf eine
Temperatur von mindestens 110 °C erwirmt, und zwar fiir
vier Stunden oder langer, bis das Elastomer ausgehirtet ist.
Die Platten werden dann zerhackt bzw. in einer iiblichen
Maschine zu Pellets verarbeitet, die eine Linge von etwa
6 mm besitzen. Aus diesen Pellets wird dann spiter mittels
eines Extruders das gewiinschte Erzeugnis extrudiert.

Gemiss einem abgewandelten Ausfithrungsbeispiel ist es
auch moglich, die Pellets in einem Losungsmittel, beispiels-
weise in Dimethylacetamid, Tetrahydrofuran, [,4-Dioxan und
m-Pyrrol, aufzuldsen. Aus dieser Lésung kénnen dann die
gewiinschten Gegenstinde nach dem Losungs-Giess-Verfa-
hen hergestelit werden.

Die Erfindung wird nachstehend anhand eines besonders
bevorzugten Ausfiihrungsbeispiels noch niher erliutert,
wobei anzumerken ist, dass die Erfindung keineswegs auf das
Ausfithrungsbeispiel beschrinkt ist.

Man ldsst 67,75 g des Dicyclohexylmethandiisocyanats
(HMDI) mit einem Gemisch der folgenden fiinf Bestandteile
reagieren: 229,2 g Polytetramethylenétherglykol mit einem
Molekulargewicht von 2000, 12,35 g 1,4-Butandiol. Das Reak-
tionsgemisch enthilt dabei ausserdem 3,0 g eines Antioxi-
dans. Das im speziellen Fall verwendete Antioxidans wird
von der Firma Ciba Geigy unter dem Warenzeichen «Irga-
nox» 1010 vertrieben. Die chemische Bezeichnung des Anti-
oxidans ist Tetrakis [Methylen (3,5-di-tert.-butyl-4-hydroxy-
hydrocinnamat)]. Ausserdem enthilt das Reaktionsgemisch
0,5 g eines Schmiermittels, wie es von der Firma Glyco Che-
mical Company, New York, USA, unter dem Warenzeichen
«Glycolube» VL in den Handel gebracht wird. Ausserdem
enthélt das Reaktionsgemisch 0,006 g eines Katalysators auf
der Basis von Zinn, wie er von der Firma Cosan Chemical
Corporation, Carlstadt, New Jersey, USA, unter der Bezeich-
nung «Cotin 430» vertrieben wird.

Die vorstehend angegebenen Bestandteile werden mit
dem HMDI gemischt und entgast, bis alle eingeschlossenen
Gase entfernt sind. Das Gemisch wird dann bei 110 °C fiir
drei Stunden unter einer Stickstoffatmosphire in Form von
Platten gehirtet. Anschliessend werden die Platten in einer
Standardmaschine zu Pellets zerschnitten, die sich fiir das
Extrudieren eignen. Es zeigt sich, dass das ausgehiirtete Ela-
stomer folgende physikalische Eigenschaften besass: Zugfe-
stigkeit 3160 N/cm?, Bruchdehnung 650%, Shore-A-Hirte 70
bis 75.

Die auf die beschriebene Weise erhaltenen Pellets wurden
in einem Laborextruder verarbeitet. Die Verarbeitungsbedin-
gungen wurden bei einer 24/ 1-Mehrzweckschnecke mit
einem Durchmesser von etwa 2,54 cm wie folgt gewihl:

Temperatur hinten 149 °C
Temperatur in der Mitte 160°C
Temperatur vorn 160 °C
Temperatur der Form 166 °C

Wasserkiihlung an der Engstelle.

Es wurden Schlduche mit einer fiir die Zuleitungen von
Herzschrittmachern geeigneten Grosse extrudiert. Die
Schlduche zeigten alle gewiinschten physikalischen Eigen-
schaften, die fiir derartige Anwendungen gefordert werden.

Abschliessend sei noch darauf hingewiesen, dass dem
Fachmann, ausgehend von den vorstehend beschriebenen
Ausfithrungsbeispielen, zahlreiche Maglichkeiten fiir Ande-
rungen und/oder Ergidnzungen zu Gebote stehen, ohne dass
er dabei den Grundgedanken der Erfindung verlassen miisste.
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