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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　Ｌ－ラクチド、Ｄ－ラクチド、及びグリコリドの反復単位を有するターポリマーを含み
、以下のプロセス：
　ａ）Ｌ－ラクチド、Ｄ－ラクチド、及びグリコリドの反復単位に対応するダイマー類又
はモノマー類とダイマー類の組み合わせを接触させてダイマー又はモノマー－ダイマー混
合物を生成させ、そして
　ｂ）このダイマー又はモノマー－ダイマー混合物の全てを実質的に重合してターポリマ
ーを生成する
ことを含むプロセスにより作られることを特徴とする移植可能な医療装置の製造方法。
【請求項２】
　骨固定プレート、ねじ、タック、クリップ、ステープル、ピン、ロッド、アンカー、ス
カフォード、スポンジ、細胞封入のための移植片、組織操作のための移植片、薬物送出装
置、モノフィラメント構造又はマルチフィラメント構造、シート、膜、及び発泡物品の形
態に加工される、請求項１に記載の製造方法。
【請求項３】
　ターポリマーの反復単位の１％から２０％までがＤ－ラクチド反復単位である、請求項
１に記載の製造方法。
【請求項４】
　ターポリマーの反復単位の１％から３０％までがグリコリド反復単位である、請求項１
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に記載の製造方法。
【請求項５】
　ターポリマーが７５％から９０％までのＬ－ラクチド反復単位、４％から１１％までの
Ｄ－ラクチド反復単位、及び４％から１８％までのグリコリド反復単位を含む、請求項１
に記載の製造方法。
【請求項６】
　Ｌ－ラクチド、Ｄ，Ｌ－ラクチド、及びグリコリドの反復単位を有するターポリマーを
含み、以下のプロセス：
　ａ）Ｌ－ラクチド、Ｄ，Ｌ－ラクチド、及びグリコリドの反復単位に対応するダイマー
類又はモノマー類とダイマー類の組み合わせを接触させてダイマー又はモノマー－ダイマ
ー混合物を生成させ、そして
　ｂ）このダイマー又はモノマー－ダイマー混合物の全てを実質的に重合してターポリマ
ーを生成する
ことを含むプロセスにより作られることを特徴とする移植可能な医療装置の製造方法。
【請求項７】
　ターポリマーが少なくとも５０％のＬ－ラクチド反復単位、１％から２０％までのＤ，
Ｌ－ラクチド反復単位、及び１％から３０％までのグリコリド反復単位を含む、請求項６
に記載の製造方法。
【請求項８】
　Ｌ－ラクチド、ε－カプロラクトン、及びグリコリドの反復単位を有するターポリマー
を含み、以下のプロセス：
　ａ）Ｌ－ラクチド、ε－カプロラクトン、及びグリコリドの反復単位に対応するダイマ
ー類又はモノマー類とダイマー類の組み合わせを接触させてダイマー又はモノマー－ダイ
マー混合物を生成させ、そして
　ｂ）このダイマー又はモノマー－ダイマー混合物の全てを実質的に重合してターポリマ
ーを生成する
ことを含むプロセスにより作られることを特徴とする移植可能な医療装置の製造方法。
【請求項９】
　ターポリマーが少なくとも５０％のＬ－ラクチド反復単位、１％から２０％までのε－
カプロラクトンからの反復単位、及び１％から３０％までのグリコリド反復単位を含む、
請求項８に記載の製造方法。
【請求項１０】
　ターポリマーが０．５Ｊ／ｇから１５Ｊ／ｇまでの融解熱を有する、請求項１に記載の
製造方法。
【請求項１１】
　下記の式：
【化１】

（式中、添え字ｘを有する反復単位はＬ－ラクチド反復単位であり、添え字ｙを有する第
三成分はＤ－ラクチド反復単位であり、反復単位のモル％はｘが０．７５から０．９まで
であり、ｙが０．０２から０．１６までであり、かつｚが０．０４から０．１８までであ
り、かつｘ＋ｙ＋ｚ＝１であるようなものである）
により示される反復単位を有するターポリマーを含み、且つターポリマーが以下のプロセ
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ス：
　ａ）Ｌ－ラクチド、グリコリド、及びＤ－ラクチド又はＤ，Ｌ－ラクチドの反復単位に
対応するダイマー類又はモノマー類とダイマー類の組み合わせを接触させてダイマー又は
モノマー－ダイマー混合物を生成させ、そして
　ｂ）このダイマー又はモノマー－ダイマー混合物の全てを実質的に重合してターポリマ
ーを生成する
ことを含むプロセスにより作られることを特徴とする移植可能な医療装置の製造方法。
【請求項１２】
　ｘが０．７５から０．９までであり、ｙが０．０４から０．１１までであり、かつｚが
０．０５から０．１５までである、請求項１１に記載の製造方法。
【請求項１３】
　Ｌ－ラクチドダイマー、Ｄ－ラクチドダイマー、及びグリコリドダイマーを合わせてダ
イマー混合物を生成し、
　ダイマー混合物の実質的に全てを重合してターポリマーを生成することを含む方法によ
り製造された請求項１に記載のターポリマーを含むことを特徴とする移植可能な医療装置
の製造方法。
【請求項１４】
　Ｌ－ラクチド、Ｄ－ラクチド、及びグリコリドの反復単位構造に相当するモノマー及び
ダイマーの組み合わせを接触させてモノマー－ダイマー混合物を生成し、
　モノマー－ダイマー混合物の実質的に全てを重合してターポリマーを生成することを含
む方法により製造された請求項１に記載のターポリマーを含むことを特徴とする移植可能
な医療装置の製造方法。
【請求項１５】
　Ｌ－ラクチドダイマー、Ｄ，Ｌ－ラクチドダイマー、及びグリコリドダイマーを合わせ
てダイマー混合物を生成し、
　ダイマー混合物の実質的に全てを重合してターポリマーを生成することを含む方法によ
り製造された請求項６に記載のターポリマーを含むことを特徴とする移植可能な医療装置
の製造方法。
【請求項１６】
　Ｌ－ラクチド、Ｄ，Ｌ－ラクチド、及びグリコリドの反復単位構造に相当するモノマー
及びダイマーの組み合わせを接触させてモノマー－ダイマー混合物を生成し、
　モノマー－ダイマー混合物の実質的に全てを重合してターポリマーを生成することを含
む方法により製造された請求項６に記載のターポリマーを含むことを特徴とする移植可能
な医療装置の製造方法。
【請求項１７】
　Ｌ－乳酸モノマー、ε－カプロラクトンモノマー、及びグリコール酸モノマーを合わせ
てモノマー混合物を生成し、
　モノマー混合物の実質的に全てを重合してターポリマーを生成することを含む方法によ
り製造された請求項８に記載のターポリマーを含むことを特徴とする移植可能な医療装置
の製造方法。
【請求項１８】
　Ｌ－ラクチド、ε－カプロラクトンからの開環エステル、及びグリコリドの反復単位構
造に相当するモノマー及びダイマーの組み合わせを接触させてモノマー－ダイマー混合物
を生成し、
　モノマー－ダイマー混合物の実質的に全てを重合してターポリマーを生成することを含
む方法により製造された請求項８に記載のターポリマーを含むことを特徴とする移植可能
な医療装置の製造方法。
【請求項１９】
　７５％から９０％までのＬ－ラクチド反復単位、４％から１１％までのＤ－ラクチド反
復単位、及び４％から１８％までのグリコリド反復単位を含み、以下のプロセス：
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　ａ）Ｌ－ラクチド、Ｄ－ラクチド、及びグリコリドの反復単位に対応するダイマー類又
はモノマー類とダイマー類の組み合わせを接触させてダイマー又はモノマー－ダイマー混
合物を生成させ、そして
　ｂ）このダイマー又はモノマー－ダイマー混合物の全てを実質的に重合してターポリマ
ーを生成する
ことを含むプロセスにより作られることを特徴とするターポリマーの製造方法。
【請求項２０】
　少なくとも５０％のＬ－ラクチド反復単位、１％から２０％までのε－カプロラクトン
からの反復単位、及び１％から３０％までのグリコリド反復単位を含み、以下のプロセス
：
　ａ）Ｌ－ラクチド、ε－カプロラクトン、及びグリコリドの反復単位に対応するダイマ
ー類又はモノマー類とダイマー類の組み合わせを接触させてダイマー又はモノマー－ダイ
マー混合物を生成させ、そして
　ｂ）このダイマー又はモノマー－ダイマー混合物の全てを実質的に重合してターポリマ
ーを生成する
ことを含むプロセスにより作られることを特徴とするターポリマーの製造方法。
【請求項２１】
　実質的に８０％のＬ－ラクチド反復単位、１０％のε－カプロラクトンからの反復単位
、及び１０％のグリコリド反復単位からなる、請求項２０に記載のターポリマーの製造方
法。
【請求項２２】
　少なくとも５０％のＬ－ラクチド反復単位、１％から２０％までのＤ，Ｌ－ラクチド反
復単位、及び１％から３０％までのグリコリド反復単位を含み、以下のプロセス：
　ａ）Ｌ－ラクチド、Ｄ，Ｌ－ラクチド、及びグリコリドの反復単位に対応するダイマー
類又はモノマー類とダイマー類の組み合わせを接触させてダイマー又はモノマー－ダイマ
ー混合物を生成させ、そして
　ｂ）このダイマー又はモノマー－ダイマー混合物の全てを実質的に重合してターポリマ
ーを生成する
ことを含むプロセスにより作られることを特徴とするターポリマーの製造方法。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　本発明は一般にL-ラクチド反復単位及びグリコリド反復単位を含む移植可能な、吸収性
コポリマー、特にL-ラクチド、グリコリド、並びにD-ラクチド、D,L-ラクチド、及びε-
カプロラクトンからなる群から選ばれた一種のその他の型の反復単位を含むターポリマー
に関する。また、このような移植可能な、吸収性コポリマーを含む生体内移植用途のため
の医療装置だけでなく、このようなコポリマー及び装置の製造方法が記載される。
【背景技術】
【０００２】
　ポリラクチド、ポリグリコリド、及びその他の吸収性材料の実用性、特に吸収性移植片
に関する豊富な情報がある。これらの吸収性移植片は、従来の非吸収性金属又は複合材料
移植片と較べて、例えば、生体適合性であり、或る時間の期間後に生物分解性であり、し
かも、例えば、骨固定用途又は修復用途において除去を必要としないという利点を有する
。
【０００３】
　吸収性材料を含むコポリマーが同様に製造し得る。或る種のこれらのコポリマーが製造
され、下記の刊行物に記載されていた。
【０００４】
　米国特許第5,223,546号及び同第5,238,968号は発泡剤、ポリ（乳酸）ベース樹脂、及び
任意の可塑剤の組み合わせから形成されたフォームをベースとするポリマー網状構造を記
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載している。そのポリ（乳酸）ベース樹脂は乳酸から製造されたポリマー又は乳酸－ヒド
ロキシカルボン酸コポリマーを含んでもよい。
【０００５】
　米国特許第5,236,431号は引裂かれた生体内の生体物質を治療するのに有益な吸収性固
定装置を記載している。この固定装置は、その開示によれば、高度に精製されたポリヒド
ロキシ酸を含む、種々の可能なモノマー、例えば、ラクチド及びグリコリドから製造され
た吸収性コポリマーを含み得る。
【０００６】
　米国特許第5,322,925号は吸収性ポリマーから製造された外科用物品を記載している。
この開示の吸収性ポリマーはブロックセグメント中にラクチド、グリコリド、及び／又は
トリメチレンカーボネートの種々の組み合わせを含む、一つの型又は別の型のブロックコ
ポリマーである。
【０００７】
　米国特許第5,599,852号は組織増強及び修復のための液体ポリマーを含む注入可能な、
生体吸収性微小分散物を開示している。この開示の液体ポリマーはカプロラクトンを含む
ラクトン、トリメチレンカーボネート、エーテルラクトン、又はこれらの組み合わせから
の反復単位の第一の組、及びラクチド、グリコリド、p-ジオキサノン、又はこれらの組み
合わせを含む反復単位の第二の組を含む。
【発明の開示】
【課題を解決するための手段】
【０００８】
　本発明は主としてL-ラクチド、グリコリド、及びD,L-ラクチド、D-ラクチド、又はε-
カプロラクトンの反復単位を有するターポリマーだけでなく、このようなターポリマーを
含む移植可能かつ／又は吸収性の医療装置に関する。このようなターポリマーを含む移植
可能かつ／又は吸収性の医療装置は骨固定プレート、ねじ、タック、クリップ、ステープ
ル、ピン、ロッド、アンカー、スカフォード、スポンジ、細胞封入のための移植片、組織
操作のための移植片、薬物送出装置、モノフィラメント構造又はマルチフィラメント構造
、シート、膜、及び発泡物品の形態に有利に加工し得る。
【０００９】
　一実施態様において、ターポリマーが約75％から約90％までのL-ラクチド反復単位、約
４％から約11％までのD-ラクチド反復単位、及び約４％から約18％までのグリコリド反復
単位を含む。好ましい実施態様において、ターポリマーが実質的に約90％のL-ラクチド反
復単位、約５％のD-ラクチド反復単位、及び約５％のグリコリド反復単位からなる。別の
好ましい実施態様において、ターポリマーが実質的に約85％のL-ラクチド反復単位、約５
％のD-ラクチド反復単位、及び約10％のグリコリド反復単位からなる。
【００１０】
　別の実施態様において、ターポリマーが少なくとも約50％のL-ラクチド反復単位、約１
％から約20％までのε-カプロラクトンからの反復単位、及び約１％から約30％までのグ
リコリド反復単位を含む。好ましい実施態様において、ターポリマーが実質的に約80％の
L-ラクチド反復単位、約10％のε-カプロラクトンからの反復単位、及び約10％のグリコ
リド反復単位からなる。
【００１１】
　更に別の実施態様において、ターポリマーが少なくとも約50％のL-ラクチド反復単位、
約１％から約20％までのD,L-ラクチド反復単位、及び約１％から約30％までのグリコリド
反復単位を含む。好ましい実施態様において、ターポリマーが実質的に約80％のL-ラクチ
ド反復単位、約10％のD,L-ラクチド反復単位、及び約10％のグリコリド反復単位からなる
。別の好ましい実施態様において、ターポリマーが実質的に約80％のL-ラクチド反復単位
、約５％のD,L-ラクチド反復単位、及び約15％のグリコリド反復単位からなる。
【００１２】
　更に別の実施態様において、ターポリマーの反復単位の約１％から約20％までがD-ラク
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チド反復単位であり、好ましくは、ターポリマーの反復単位の約４％から約11％までがD-
ラクチド反復単位である。別の実施態様において、ターポリマーの反復単位の約50％から
約95％までがL-ラクチド反復単位であり、好ましくは、ターポリマーの反復単位の約75％
から約90％までがL-ラクチド反復単位である。別の実施態様において、ターポリマーの反
復単位の約１％から約30％までがグリコリド反復単位であり、好ましくは、ターポリマー
の反復単位の約４％から約18％までがグリコリド反復単位である。
【００１３】
　ターポリマーはまた下記の式：
【００１４】
【化１】

（式中、添え字ｘを有する反復単位はL-ラクチド反復単位であり、添え字ｙを有する第三
成分はD-ラクチド反復単位、D,L-ラクチド反復単位、又は開環ε-カプロラクトン構造を
ベースとする反復単位である。反復単位のモル％はｘが約0.75から約0.9までであり、ｙ
が約0.02から約0.16までであり、かつｚが約0.04から約0.18までであり、かつx+y+z=1で
あるようなものであることが有利である）
により示される反復単位を有するとして表し得る。
【００１５】
　一実施態様において、ｘが約0.75から約0.9までであり、ｙが約0.04から約0.11までで
あり、かつｚが約0.05から約0.15までである。好ましい実施態様において、ｘが実質的に
約0.85であり、ｙが実質的に約0.05であり、かつｚが実質的に約0.1である。別の好まし
い実施態様において、ｘが実質的に約0.9であり、ｙが実質的に約0.05であり、かつｚが
実質的に約0.05である。
【００１６】
　本発明の別の局面は先にリストされたターポリマーのいずれかを含む移植可能な医療装
置に関する。
　一実施態様において、ターポリマーはL-乳酸モノマー、約２％から約16％までのD-乳酸
モノマー、及びグリコール酸モノマーを合わせてモノマー混合物を生成し、モノマー混合
物の実質的に全てを重合してターポリマーを生成することを含む方法により製造し得る。
【００１７】
　別の実施態様において、ターポリマーはL-ラクチドダイマー、D-ラクチドダイマー、及
びグリコリドダイマーを合わせてダイマー混合物を生成し、ダイマー混合物の実質的に全
てを重合してターポリマーを生成することを含む方法により製造し得る。
【００１８】
　更に別の実施態様において、ターポリマーはL-ラクチド、D-ラクチド、及びグリコリド
の反復単位構造に相当するモノマー及びダイマーの組み合わせを接触させてモノマー－ダ
イマー混合物を生成し、モノマー－ダイマー混合物の実質的に全てを重合してターポリマ
ーを生成することを含む方法により製造し得る。
【００１９】
　更に別の実施態様において、ターポリマーはL-ラクチドダイマー、D,L-ラクチドダイマ
ー、及びグリコリドダイマーを合わせてダイマー混合物を生成し、ダイマー混合物の実質
的に全てを重合してターポリマーを生成することを含む方法により製造し得る。
【００２０】
　別の実施態様において、ターポリマーはL-ラクチド、D,L-ラクチド、及びグリコリドの
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反復単位構造に相当するモノマー及びダイマーの組み合わせを接触させてモノマー－ダイ
マー混合物を生成し、モノマー－ダイマー混合物の実質的に全てを重合してターポリマー
を生成することを含む方法により製造し得る。
【００２１】
　別の実施態様において、ターポリマーはL-乳酸モノマー、ε-カプロラクトンモノマー
、及びグリコール酸モノマーを合わせてモノマー混合物を生成し、モノマー混合物の実質
的に全てを重合してターポリマーを生成することを含む方法により製造し得る。
【００２２】
　別の実施態様において、ターポリマーはL-ラクチド、ε-カプロラクトンからの開環エ
ステル、及びグリコリドの反復単位構造に相当するモノマー及びダイマーの組み合わせを
接触させてモノマー－ダイマー混合物を生成し、モノマー－ダイマー混合物の実質的に全
てを重合してターポリマーを生成することを含む方法により製造し得る。
【発明を実施するための最良の形態】
【００２３】
　本発明のポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマーは典型的には生体吸収性用途、移
植可能な医療装置等に使用されると意味される。詳しくは、このような用途又は装置とし
て、骨固定プレート（例えば、上顎顔面、整形外科等）、ねじ、タック、クリップ、ステ
ープル、ピン又はロッド、アンカー（例えば、縫合用、骨等）、スカフォード、スポンジ
、細胞封入又は組織操作のための移植片、薬物送出（例えば、キャリヤー等）、モノフィ
ラメント又はマルチフィラメント構造、シート、膜（例えば、多孔性、微小多孔性等）、
フォーム（例えば、連続気泡又は独立気泡）、又はこれらの組み合わせが挙げられるが、
これらに限定されない。
【００２４】
　本発明のポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマーはコポリマー中にL-ラクチドダイ
マー又はL-乳酸モノマー反復単位、及びグリコリドダイマー又はグリコール酸反復単位を
含む。いずれの反復単位であるのかはこれらのコポリマーを生成するのに使用される重合
方法に依存する。
【００２５】
　D-ラクチドダイマー、D,L-ラクチド（又はメソ－ラクチド）ダイマー、ε-カプロラク
トン（又はペンタメチレンカルボキシレートエステル）モノマーの開環構造、又はD-乳酸
モノマーからなる群から選ばれた第三の型の反復単位が、再度これらのコポリマーを生成
するのに使用される方法に依存して、本発明のポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマ
ー中に存在することが好ましい。
【００２６】
　その他の型の吸収性かつ／又は生体適合性のモノマー又はダイマーが必要により本発明
のコポリマー中に反復単位として存在してもよい。このような好適なその他のモノマー又
はダイマーとして、例えば、α-ヒドロキシ酸、例えば、α-ヒドロキシ酪酸、α-ヒドロ
キシ吉草酸、α-ヒドロキシ酢酸、α-ヒドロキシカプロン酸、α-ヒドロキシヘプタン酸
、α-ヒドロキシデカン酸、α-ヒドロキシミリスチン酸、α-ヒドロキシオクタン酸、α-
ヒドロキシステアリン酸等、これらの付加物、これらの脱水生成物ダイマー、もしくはこ
れらの誘導体、又はこれらの混合物；ラクチド又は乳酸付加物又は誘導体、例えば、β-
プロピオラクチドもしくはβ-プロピオ乳酸、又はこれらの混合物；その他の環状、線状
、又は分岐エステル、例えば、γ-カプロラクトン、β-カプロラクトン、γ-ブチロラク
トン、ピバロラクトン等、グリコリド又はグリコール酸付加物又は誘導体、例えば、テト
ラメチルグリコリド、テトラメチルグリコール酸、ジメチルグリコール酸等、又はこれら
の混合物；或いはこれらの組み合わせ又は混合物が挙げられるが、これらに限定されない
。
【００２７】
　これらのポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマーは典型的には線状又はほんのわず
かに分岐、グラフト化、もしくは架橋される（即ち、モノマー又はダイマーの少なくとも
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約98％、好ましくは少なくとも約99％が線状ポリマー主鎖に配置され、分岐もしくはグラ
フト側鎖中又は架橋連結鎖中に配置されない）。しかしながら、所望により、本発明のポ
リ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマーの分子構成は必要により実質的に非線状である
ように、例えば、短鎖又は長鎖分岐を含み、異種のグラフト鎖を含み、少なくとも約２％
の架橋を含み、コームコポリマーを形成し、樹状コポリマーを形成する等（又はこれらの
組み合わせ）のように変化されてもよい。
【００２８】
　本発明のポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマーはあらゆる所望の環状エステルモ
ノマー（存在する場合）とともに種々の型の酸ダイマー（即ち、L-ラクチド、D-ラクチド
、D,L-ラクチド、グリコリド、もしくはその他の任意の脱水生成物酸ダイマー、又はこれ
らの組み合わせ）を重合することにより有利に製造し得る。また、本発明のポリ（L-ラク
チド－グリコリド）コポリマーは上記の生体適合性酸（即ち、L-乳酸、D-乳酸、グリコー
ル酸、もしくはその他の任意の酸モノマー、又はこれらの組み合わせ）及び所望の環状エ
ステルモノマー（存在する場合）のモノマー形態のみを重合することにより製造し得る。
更に別の実施態様において、本発明のポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマーは上記
の吸収性成分のモノマー形態（即ち、L-乳酸、D-乳酸、グリコール酸、もしくはその他の
任意の酸モノマー、又はこれらの組み合わせ）及びダイマー形態（即ち、L-ラクチド、D-
ラクチド、D,L-ラクチド、グリコリド、もしくはその他の任意の脱水生成物酸ダイマー、
又はこれらの組み合わせ）並びに所望の環状エステル（存在する場合）の或る種の混合物
から製造し得る。
【００２９】
　ポリラクチド又はポリグリコリドコポリマーを生成し得るあらゆる重合方法が本発明の
ポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマーを製造するのに利用されてもよく、特に生物
分解性又は吸収性及び機械的性質（例えば、移植の前及び移植中）がコポリマーを使用す
べきである用途の要件に充分であるようなコポリマーを生成し得るあらゆる方法が利用さ
れてもよい。例えば、一つのこのような重合方法が米国特許第6,096,855号に見られ、そ
の全開示が参考として本明細書に含まれる。ポリ（D,L-ラクチド－グリコリド）及び吸収
性材料のその他のランダムコポリマーを製造するための共重合方法のその他の例が米国特
許第4,157,437号及び国際公開第WO
97/36553号に開示されており、これらの全開示がまた参考として本明細書に含まれる。
【００３０】
　水及び／又は有機溶媒（又は有機溶媒の混合物）、或いはこれらの混合物が本発明の重
合方法、例えば、溶液重合に使用されて所望のポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマ
ーを生成してもよく、又はそれらは塊状重合で製造されてもよい。反応温度は重合方法に
適するように調節されてもよく、例えば、それは溶媒が使用されない場合に溶融物を維持
するため、もしくは開始剤を活性化するため、又は認められる成長反応速度を持続するた
め、或いは或る種のその他の理由のために、室温以下又は上昇温度であってもよい。触媒
、開始剤、補助開始剤、連鎖停止抑制剤、安定化添加剤、及びその他の成分がまた本発明
のポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマーの生成を促進するのに必要な量で本発明の
重合反応に添加されてもよい。一実施態様において、ポリ（L-ラクチド－グリコリド）コ
ポリマーだけでなく、それから製造されたあらゆる医療装置又は外科用物品は添加される
鎖延長剤（即ち、ポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマーの反復単位の部位で反応し
て分子量を増大し、又は分岐、グラフト化、もしくは架橋を約２％より多く誘発し得る基
を有する化合物）を含まない。別の実施態様において、ポリ（L-ラクチド－グリコリド）
コポリマーだけでなく、それから製造されたあらゆる医療装置又は外科用物品は、添加さ
れる発泡剤（例えば、分子内でガスを放出し、又は同種の別の分子と反応してガスを放出
し得る有機又は無機薬剤）を含まない。
【００３１】
　本発明のこれらのポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマーは、夫々のモノマー又は
ダイマーの間の反応性比の相違の可能な効果を考慮して、モノマー又はダイマーの反復単
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位の統計上ランダムな分布にできるだけ近い分布を示すことが好ましい。それにもかかわ
らず、このような反応性比の相違に由来し得る本発明のポリ（L-ラクチド－グリコリド）
コポリマーの反復単位の配置における或る種の交互、ブロック、又はその他のランダムな
特徴があってもよい。
　本発明の好ましいポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマー組成物はターポリマーで
あり（即ち、３種の異なる型のモノマー／ダイマー反復単位を含むコポリマーであり）、
過半量（少なくとも50モル％）、好ましくは約95モル％以下のL-ラクチド成分から製造さ
れたものを含む。更に好ましくは、ターポリマーの反復単位の約75モル％から約90モル％
までがL-ラクチド反復単位である。このような好ましいターポリマー組成物はまた約１モ
ル％から約30モル％まで、好ましくは約２モル％から約24モル％まで、更に好ましくは約
４モル％から約18モル％まで、最も好ましくは約５モル％から約15モル％までのグリコリ
ド成分を含む。これらの値の範囲は２成分のみ又は第三成分が存在する場合でも同等に適
用される。
【００３２】
　更に好ましい実施態様において、本発明のポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマー
組成物は約１モル％から約20モル％まで、好ましくは約２モル％から約16モル％まで、更
に好ましくは約３モル％から約13モル％まで、最も好ましくは約４モル％から約11モル％
までの第三のモノマー成分又はダイマー成分（存在する場合）を含む。このような実施態
様において、ターポリマー中の第三のモノマー成分又はダイマー成分はD-ラクチド、D,L-
ラクチド、ε-カプロラクトン、又はD-乳酸の一種である。
【００３３】
　本発明のターポリマーは下記の式：
【００３４】
【化２】

（式中、添え字ｘを有する反復単位はL-ラクチド反復単位であり、添え字ｙを有する第三
成分はD-ラクチド反復単位、D,L-ラクチド反復単位、又は開環ε-カプロラクトン構造を
ベースとする反復単位である）
により示される反復単位を有するとして表し得る。このような場合、添え字ｘ、ｙ、及び
ｚは上記の夫々の成分に関する相対％を表し、これらの相対％が合計される場合には、合
計して１になるべきである。
【００３５】
　一実施態様において、本発明のポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマーは全てのモ
ノマー、全てのダイマー、又はこれらの混合物からの、L-ラクチド、D-ラクチド、及びグ
リコリドの反復単位を含む。例えば、本発明のポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマ
ーはL-乳酸、D-乳酸、及びグリコール酸；L-乳酸、D-乳酸、及びグリコリドダイマー；L-
乳酸、D-ラクチドダイマー、及びグリコール酸；L-ラクチドダイマー、D-乳酸、及びグリ
コール酸；L-乳酸、D-ラクチドダイマー、及びグリコリドダイマー；L-ラクチドダイマー
、D-乳酸、及びグリコリドダイマー；L-ラクチドダイマー、D-ラクチドダイマー、及びグ
リコール酸；又はL-ラクチドダイマー、D-ラクチドダイマー、及びグリコリドダイマーの
混合物から製造し得る。また、このターポリマーの一種以上の成分はモノマー形態及びダ
イマー形態の混合物、例えば、L-乳酸及びL-ラクチドダイマー、D-ラクチドダイマー、及
びグリコリドダイマーの混合物、L-ラクチドダイマー、D-乳酸及びD-ラクチドダイマー、
及びグリコリドダイマーの混合物等を含んでもよい。
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【００３６】
　別の実施態様において、本発明のポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマーは、全て
のダイマー又はモノマー及びダイマーの混合物からの、L-ラクチド、D,L-（又はメソ-）
ラクチド、及びグリコリドの反復単位を含む。例えば、本発明のポリ（L-ラクチド－グリ
コリド）コポリマーはL-乳酸、D,L-ラクチドダイマー、及びグリコール酸；L-乳酸、D,L-
ラクチドダイマー、及びグリコリドダイマー；L-ラクチドダイマー、D,L-ラクチドダイマ
ー、及びグリコール酸；又はL-ラクチドダイマー、D,L-ラクチドダイマー、及びグリコリ
ドダイマーの混合物から製造し得る。また、このターポリマーの一種以上の成分（D,L-ラ
クチドダイマーは別にして）はモノマー形態及びダイマー形態の混合物、例えば、L-乳酸
及びL-ラクチドダイマー、D,L-ラクチドダイマー、及びグリコリドダイマーの混合物、L-
ラクチドダイマー、D,L-ラクチドダイマー、及びグリコール酸並びにグリコリドダイマー
の混合物等を含んでもよい。
【００３７】
　更に別の実施態様において、本発明のポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマーは、
全てのモノマー又はモノマー及びダイマーの混合物からの、L-ラクチド、ε-カプロラク
トン、及びグリコリドの反復単位を含む。例えば、本発明のポリ（L-ラクチド－グリコリ
ド）コポリマーはL-乳酸、ε-カプロラクトンモノマー、及びグリコール酸；L-乳酸、ε-
カプロラクトンモノマー、及びグリコリドダイマー；L-ラクチドダイマー、ε-カプロラ
クトンモノマー、及びグリコール酸；又はL-ラクチドダイマー、ε-カプロラクトンモノ
マー、及びグリコリドダイマーの混合物から製造し得る。また、このターポリマーの一種
以上の成分（ε-カプロラクトンモノマーは別として）はモノマー形態及びダイマー形態
の混合物、例えば、L-乳酸及びL-ラクチドダイマー、ε-カプロラクトンモノマー、及び
グリコリドダイマーの混合物、L-ラクチドダイマー、ε-カプロラクトンモノマー、及び
グリコール酸並びにグリコリドダイマーの混合物等を含んでもよい。
【００３８】
　存在する場合、本発明のコポリマーのポリ（L-ラクチド－グリコリド）組成物中のその
他の型の任意の吸収性かつ／又は生体適合性のモノマー又はダイマーの量は有利には約15
モル％未満、好ましくは約12モル％未満、又は約１モル％から約11モル％まで、もしくは
約４モル％から10モル％まで、又は約１モル％から約５モル％までであってもよい。
【００３９】
　有利には、本発明のポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマーは、それらの重合方法
がどのようなものであろうとも、所望の用途で機能（例えば、機械的）し得るのに充分な
分子量を有する必要がある。一般に、充分に高い分子量は実質的に全て（即ち、好ましく
は少なくとも約98モル％、更に好ましくは少なくとも約99モル％、最も好ましくは少なく
とも約99.5モル％）のモノマー及び／又はダイマーのコポリマー置換体を重合することに
より得られる。本明細書に使用される“分子量”という用語は重合度、又はコポリマー鎖
中のモノマー単位もしくはダイマー単位の数もしくは平均重量を意味すると理解されるべ
きである。本明細書に使用される分子量は幾つかの既知の方法、例えば、ゲル透過クロマ
トグラフィー又はサイズ排除クロマトグラフィー（GPC又はSEC）、固有もしくは極限粘度
分析（I.V.）、或いは相関関係付けがコポリマー分子量を推定するのになし得る均等の科
学技術により推定し得る。
【００４０】
　ポリスチレン標準物質に対しGPC又はSECにより測定される場合、本発明のポリ（L-ラク
チド－グリコリド）コポリマー（所望の用途のための成形物品に加工又は二次加工される
前の）は少なくとも約75,000g/モル、更に好ましくは約150,000g/モルから約1,000,000g/
モルまで、最も好ましくは約250,000g/モルから約900,000g/モルまでの数平均分子量を示
すことが好ましい。このような測定はまた少なくとも約125,000g/モル、更に好ましくは
少なくとも約250,000g/モル、最も好ましくは約400,000g/モルから約2,500,000g/モルま
での重量平均分子量を生じることが好ましい。また、或る実施態様において、数平均分子
量は約16,000g/モル～約75,000g/モル又は約18,000g/モル～約50,000g/モルであってもよ
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く、また数平均分子量は約50,000g/モル～約150,000g/モル又は約60,000g/モル～約120,0
00g/モルであってもよい。このような測定はまた一般に約1.3から約3.5まで、好ましくは
約1.6から約2.8まで、更に好ましくは約1.85から約2.5までの多分散性（即ち、重量平均
分子量対数平均分子量の比）を示すべきである。しかしながら、ポリ（L-ラクチド－グリ
コリド）コポリマーが使用される所望の用途は一般に分子量値の許容範囲を決めるべきで
あり、例えば、薬物送出、上顎顔面移植片、又は増進された生物分解もしくは吸収性が主
要であるその他の用途に使用されるコポリマーは、先にリストされた範囲の下方領域、又
は更にはそれ以下の数平均分子量及び／又は重量平均分子量を示すことが好ましいかもし
れず、一方、ピン、ロッド、アンカー、ステープル、又はその他の機械的に強い用途及び
／又は負荷支持用途に使用されるコポリマーは先にリストされた範囲の中間又は上方領域
、又は更にはそれ以上の数平均分子量及び／又は重量平均分子量を示すことが好ましいか
もしれない。
【００４１】
　クロロホルム中で約0.1％w/vの濃度でI.V.について測定される場合、本発明のポリ（L-
ラクチド－グリコリド）コポリマー（所望の用途のために成形物品に加工又は二次加工さ
れる前の）は一般に少なくとも約1.0dL/g、好ましくは約2.5dL/gから約8dL/gまで、更に
好ましくは約3dL/gから約7dL/gまで、最も好ましくは約4dL/gから約6.5dL/gまでの固有粘
度を示すべきである。一実施態様において、本発明のポリ（L-ラクチド－グリコリド）コ
ポリマーの固有粘度は約4.5dL/gより大きい。しかしながら、ポリ（L-ラクチド－グリコ
リド）コポリマーが使用される所望の用途は一般に固有粘度値の許容範囲を決めるべきで
あり、例えば、薬物送出、上顎顔面移植片、又は増進された生物分解もしくは吸収性が主
要であるその他の用途に使用されるコポリマーは、先にリストされたものより低い固有又
は極限粘度を示すことが好ましいかもしれず、一方、ピン、ロッド、アンカー、ステープ
ル、又はその他の機械的に強く、かつ／又は負荷支持用途に使用されるコポリマーは先に
リストされた粘度内の、又は更にはそれより上の固有又は極限粘度を示すことが好ましい
かもしれない。
【００４２】
　本発明のコポリマーはまた低いモノマー濃度及び／又はダイマー濃度及び低い溶媒濃度
を含むべきである。好ましくは、少なくとも一種が約１重量％未満、更に好ましくは約0.
5重量％未満、最も好ましくは約0.2重量％未満である。更に、本発明のポリ（L-ラクチド
－グリコリド）コポリマーは、例えば、約1.5重量％以下、好ましくは約１重量％以下の
低い水分（又は水）含量を有する必要がある。ポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマ
ーが特別な用途のための物品又は装置に成形される場合、水分又は水含量は約500ppm以下
、更に好ましくは約250ppm以下、最も好ましくは約150ppm以下であることが好ましい。そ
の他の非常に好ましい実施態様において、本発明の物品又は装置に成形される本発明のポ
リ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマーの水分又は水含量は約200ppm以下、又は約100p
pm以下である。
【００４３】
　或る状況において、本発明のポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマーは、水、一種
以上の有機溶媒、未反応のモノマー／ダイマー、もしくは低分子量かつ／又は揮発性の不
純物又はポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマー中に存在し得る化合物を除去するた
めに、乾燥工程及び／又は揮発性有機化合物(VOC)除去工程にかけられてもよい。この乾
燥／除去工程として、比較的乾燥した、不活性ガス（例えば、乾燥した窒素、アルゴン等
、又はこのようなガスの混合物）の導入、真空（例えば、その圧力が約10トル以下、好ま
しくは約５トル以下、更に好ましくは約１トル以下である）の適用、上昇温度（例えば、
少なくとも約50℃、好ましくは少なくとも約65℃、更に好ましくは約70℃から約120℃ま
で、また好ましくは、コポリマーが少なくとも部分的に結晶性であることを条件として、
その上昇温度はその融解温度の約５℃下よりも大きくなく、好ましくはその融解温度の約
10℃下よりも大きくない）の適用、又はこれらのあらゆる組み合わせが挙げられるが、こ
れらに限定されない。この乾燥／除去工程は一般に含水量を許容限度又は好ましい限度内
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にするのに充分な時間の期間にわたって行なわれる。行なわれる場合、その工程は有利に
は上昇温度の適用及び真空の適用の組み合わせを含んでもよく、少なくとも約４時間、好
ましくは少なくとも約12時間、又は約24時間以内もしくは約16時間から約20時間にわたっ
て行なわれる。
【００４４】
　本発明のポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマーは広範囲の結晶度を示すことがで
き、好ましい値はそれらが使用される所望の用途に依存する。一つの好ましい実施態様に
おいて、本発明のポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマーは半結晶性であり、典型的
には約15％から約30％まで、好ましくは約20％から約30％まで、更に好ましくは約20％か
ら約26％までの結晶度を示す。別の好ましい実施態様において、本発明のポリ（L-ラクチ
ド－グリコリド）コポリマーは約15％未満の結晶度を示し得る。別の実施態様において、
本発明のポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマーは約15％から約50％までの結晶度を
示し得る。別の実施態様において、本発明のポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマー
は約10％未満、約５％未満、約１％未満の結晶度を示すことができ、又は実質的に結晶度
を示さなくてもよい（即ち、約0.5％未満、好ましくは約0.1％未満、又は一つ以上の実験
方法により定量的に検出できない比率）。“結晶度”は幾つかの公知の実験技術により測
定でき、その用語が本明細書に使用される場合には、ポリ（L-ラクチド－グリコリド）コ
ポリマーの非結晶性領域又は無定形領域と較べて結晶性領域の、体積、断面積、又はサン
プル中の線形通路基準の、相対比率を反映する。結晶度を測定するのに適した実験技術と
して、示差走査熱量計(DSC)、ｘ線散乱又は回折方法（例えば、XRD、WAXD、WAXS等）等が
挙げられるが、これらに限定されない。
【００４５】
　本発明のポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマーはまた広範囲の結晶性完全度（又
は結晶性不完全度）を示すことができ、再度、好ましい値はそれらが使用される所望の用
途に依存する。結晶性完全度又は不完全度は、例えば、DSC又はその他の公知の実験技術
により測定でき、本明細書中では融解熱（ΔHf）に関して言及され、これはコポリマーの
結晶を融解又は脱結晶化するのに必要とされる材料の単位当りのエネルギーの量（例えば
、ジュール/g、J/g、又はミリジュール/mg、mJ/mg）に関するコポリマーの結晶の相対的
完全又は不完全を表す。一つの好ましい実施態様において、本発明のポリ（L-ラクチド－
グリコリド）コポリマーは半結晶性であり、典型的には約50J/g未満、好ましくは約30J/g
未満、更に好ましくは約25J/g未満の融解熱を示す。別の好ましい実施態様において、本
発明のポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマーは約50J/gから約70J/gまでの融解熱を
示し得る。別の好ましい実施態様において、本発明のポリ（L-ラクチド－グリコリド）コ
ポリマーは約0.5J/gから約15J/gまで、約0.1J/gから約10J/gまで、約15J/gから約25J/gま
での融解熱を示すことができ、又は実質的に融解熱を示さなくてもよい（即ち、約0.1J/g
未満、又は一つ以上の実験方法により定量的に検出できない比率）。
【００４６】
　本発明のポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマーに関する溶融温度及びガラス転移
温度はまた広く変化することができ、好ましい値はそれらが使用される所望の用途に依存
する。溶融温度及びガラス転移温度は、例えば、DSC又はその他の公知の実験技術により
測定されてもよく、一般に温度が上昇又は低下される速度に依存する。標準DSC試験は約
５℃／分から約20℃／分までの速度、特に約10℃／分で変化する温度で行なわれる。存在
する場合、本発明のポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマーの溶融温度は、標準DSC
試験により測定して、一般に約90℃～約165℃、好ましくは約110℃～約155℃、更に好ま
しくは約130℃～約150℃である。本発明のポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマーの
ガラス転移温度は、標準DSC試験により測定して、一般に約30℃～約100℃、好ましくは約
40℃～約60℃である。
【００４７】
　これらの値は、とりわけ、それらが使用される所望の用途及びそれらが前記用途のため
に物品又は装置に成形される方法に依存して広く変化し得ることが好ましいが、本発明の
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ポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマーは一般に下記の範囲内の機械的性質を示し得
る。
　機械的性質　　　　　　　　　　　　　　　値の範囲
曲げモジュラス　　　　　　　　　　　　　約３～約14GPa
曲げ強さ　　　　　　　　　　　　　　　　約160～約200MPa
引張モジュラス（0.2％の歪まで割線）　　 約５～約９GPa
引張強さ　　　　　　　　　　　　　　　　約125～約175MPa
せん断強さ　　　　　　　　　　　　　　　約90～約175MPa
【００４８】
　本発明のポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマーが非配向技術、例えば、溶融キャ
スティング、溶液キャスティング、圧縮成形等を使用して加工される場合、それらの機械
的性質はその範囲の或るものの下端にあってもよく、又は先にリストされた範囲の或るも
のよりも更に下であってもよい。本発明のポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマーが
配向技術、例えば、溶融押出、固体状態押出、熱間圧延、冷間圧延、射出成形等を使用し
て加工される場合、それらの機械的性質は有利には範囲の或るものの中間～上部にあって
もよく、又は先にリストされた範囲の或るものの更に上であってもよい。使用される加工
の型は一般にポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマー又はそれらを含む装置が使用さ
れる用途で所望される機械的性質に少なくとも部分的に依存するであろう。
【００４９】
　本発明のポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマー又は装置は移植及び生体内適用に
実用性を有するので、このようなコポリマー及び／又は装置を滅菌して、例えば、感染、
異物拒絶等からの生体内応答を最小にすることが望ましいかもしれない。本発明のポリ（
L-ラクチド－グリコリド）コポリマーは水の存在下で分解性であるので、オートクレーブ
処理以外の滅菌方法が特に適している。このような滅菌として、エチレンオキサイドへの
暴露、γ放射線への暴露、電子ビーム源への暴露、冷（又は少なくとも低温）プラズマ源
への暴露、又はこれらの組み合わせが挙げられるが、これらに限定されない。滅菌方法は
、暴露用量及び期間に依存して、本発明のポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマー又
はそれを含む装置に分岐、グラフト化、又は架橋を導入する一つの可能な方法であっても
よい。
【００５０】
　これらの滅菌手段への単一又は多重の投与は生体内応答を防止、抑制、又は節減するの
に充分な量で本発明のコポリマー、物品、又は装置について行なわれてもよい。一つの好
ましい実施態様において、滅菌はγ放射線又はエチレンオキサイドへの単一用量暴露を含
む。別の好ましい実施態様において、滅菌は25kGyのγ放射線への本発明のポリ（L-ラク
チド－グリコリド）コポリマー又は装置の単一用量暴露を含む。
【００５１】
　例えば、先に本明細書にリストされた用途のための本発明のポリ（L-ラクチド－グリコ
リド）コポリマーを含む装置を成形する場合、ポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマ
ーは本明細書に記載され、かつ／又は当業界で知られている重合方法により得られ、必要
により精製されてもよく（例えば、米国特許第4,810,775号（その全開示が参考として本
明細書に含まれる）に開示されたような方法により）、必要により揮発性化合物をコポリ
マーから装置が使用される特別な用途の特定の制限内に乾燥し、かつ／又は除去してもよ
く、ポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマーを配向技術又は非配向技術により所望の
形状又は装置に加工し、必要により所望の形状を更に加工して（更なる）配向を誘導し、
又は与えて、装置を成形し、必要により装置を処理して装置中に存在する応力集中を除去
又は軽減し、必要により、好ましくは装置を滅菌する。
【００５２】
　所望により、本発明のポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマーは必要により前記コ
ポリマー中の一種以上の型の反復単位のホモポリマー又は本発明の前記ポリ（L-ラクチド
－グリコリド）コポリマー中の少なくとも一種の型の反復単位を含む第二コポリマーと物
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理的に混合、添加混合、かつ／又はブレンドされてもよい。この物理的混合、添加混合、
又はブレンドは本発明の所望の形状又は物品もしくは装置への本発明のポリ（L-ラクチド
－グリコリド）コポリマーの加工の前に行なわれることが好ましいであろう。そのホモポ
リマー又はコポリマーは当業者に知られているあらゆる従来の手段、例えば、溶融又は固
体状態でメカニカルミキサーにより、適当な溶媒（混合物）に一緒に溶解し、次いで溶媒
（混合物）を充分に除去することにより、同様の技術により、又はこれらの組み合わせに
より本発明のポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマーに添加されてもよい。付加的な
ホモポリマー又はコポリマーがこの方法で添加される場合、それは典型的には本発明のポ
リ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマーの約10重量％未満、又は約５％未満もしくは約
２％未満の量で存在する。
【００５３】
　ポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマー又はそれらを含む装置は約９ヶ月から約2.
5年まで、好ましくは約１年から約２年までに完全な生体内又は生体外の吸収を示す傾向
がある。本明細書に使用される“完全吸収”は、目視検査後に、移植の部位にポリ（L-ラ
クチド－グリコリド）コポリマー材料の証拠がない状況、又は分解したコポリマーの移植
部位のサンプルの分析後に、約1,000g/モルより大きく、好ましくは約500g/モル以下の数
平均分子量を有するポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマーの分解から得られるオリ
ゴマー物質の不在がある状況を表す。
【００５４】
　加えて、本発明のポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマー又は装置は典型的には生
体内移植後又は約37℃（±１℃）の温度で約7.4（±0.2）のpHを有する食塩加リン酸緩衝
液(PBS)への暴露後にそれらの機械的性質の少なくとも一部を保持すべきである。
【００５５】
　一実施態様において、約12週にわたる生体外のPBS溶液への暴露後に、本発明のポリ（L
-ラクチド－グリコリド）コポリマーを含む移植可能な医療装置はその曲げモジュラスの
約25％以下、好ましくは約10％以下、更に好ましくはその曲げモジュラスの実質的にゼロ
（即ち、それは測定可能ではなかった）；その曲げ強さの約25％以下、好ましくは約10％
以下、更に好ましくはその曲げ強さの実質的にゼロ（即ち、それは測定可能ではなかった
）；その引張強さの約25％以下、好ましくは約10％以下、更に好ましくはその引張強さの
実質的にゼロ（即ち、それは測定可能ではなかった）；そのせん断強さの約25％以下、好
ましくは約20％以下、又はそのせん断強さの少なくとも約10％；又はこれらの組み合わせ
を保持し得る。
【００５６】
　別の実施態様において、約20週にわたる生体外のPBS溶液への暴露後に、本発明のポリ
（L-ラクチド－グリコリド）コポリマーを含む移植可能な医療装置はその曲げモジュラス
の約25％以下、好ましくは約10％以下、更に好ましくはその曲げモジュラスの実質的にゼ
ロ（即ち、それは測定可能ではなかった）；その曲げ強さの約25％以下、好ましくは約10
％以下、更に好ましくはその曲げ強さの実質的にゼロ（即ち、それは測定可能ではなかっ
た）；その引張強さの約25％以下、好ましくは約10％以下、更に好ましくはその引張強さ
の実質的にゼロ（即ち、それは測定可能ではなかった）；そのせん断強さの約25％以下、
好ましくは約20％以下、更に好ましくはそのせん断強さの実質的にゼロ（即ち、それは測
定可能ではなかった）；又はこれらの組み合わせを保持し得る。
【００５７】
　別の実施態様において、約36週にわたる生体外のPBS溶液への暴露後に、本発明のポリ
（L-ラクチド－グリコリド）コポリマーを含む移植可能な医療装置はその曲げモジュラス
の約25％以下、好ましくは約10％以下、更に好ましくはその曲げモジュラスの実質的にゼ
ロ（即ち、それは測定可能ではなかった）；その曲げ強さの約25％以下、好ましくは約10
％以下、更に好ましくはその曲げ強さの実質的にゼロ（即ち、それは測定可能ではなかっ
た）；その引張強さの約25％以下、好ましくは約10％以下、更に好ましくはその引張強さ
の実質的にゼロ（即ち、それは測定可能ではなかった）；そのせん断強さの約25％以下、
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好ましくは約10％以下、更に好ましくは約２％以下；又はこれらの組み合わせを保持し得
る。
【００５８】
　更に別の実施態様において、約20週にわたる生体外のPBS溶液への暴露後に、本発明の
ポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマーを含む移植可能な医療装置はその曲げモジュ
ラスの少なくとも約50％、好ましくは少なくとも約75％、更に好ましくは少なくとも約85
％、最も好ましくは少なくとも約90％；その曲げ強さの少なくとも約50％、好ましくは少
なくとも約75％、更に好ましくは少なくとも約80％、最も好ましくは少なくとも約90％；
その引張強さの少なくとも約50％、好ましくは少なくとも約80％、更に好ましくは少なく
とも約90％、最も好ましくは少なくとも約95％；そのせん断強さの少なくとも約50％、好
ましくは少なくとも約75％、更に好ましくは少なくとも約85％、最も好ましくは少なくと
も約95％；又はこれらの組み合わせを保持し得る。
【００５９】
　更に別の実施態様において、約36週にわたる生体外のPBS溶液への暴露後に、本発明の
ポリ（L-ラクチド－グリコリド）コポリマーを含む移植可能な医療装置はその曲げモジュ
ラスの少なくとも約50％、好ましくは少なくとも約70％、更に好ましくは少なくとも約80
％、最も好ましくは少なくとも約85％；その曲げ強さの少なくとも約50％、好ましくは少
なくとも約70％、更に好ましくは少なくとも約80％、最も好ましくは少なくとも約85％；
その引張強さの少なくとも約50％、好ましくは少なくとも約80％、更に好ましくは少なく
とも約90％、最も好ましくは少なくとも約95％；そのせん断強さの少なくとも約50％、好
ましくは少なくとも約85％、更に好ましくは少なくとも約95％、最も好ましくは少なくと
も約99％；又はこれらの組み合わせを保持し得る。
【００６０】
　別の実施態様において、生体外のPBS溶液への24週の暴露後に、本発明のポリ（L-ラク
チド－グリコリド）コポリマーを含む移植可能な医療装置はその曲げモジュラスの少なく
とも約25％、好ましくは少なくとも約40％、更に好ましくは少なくとも約50％、又は約80
％以下もしくは約65％以下又は55％以下；その曲げ強さの少なくとも約10％、好ましくは
少なくとも約20％、また好ましくは少なくとも約40％、又は約80％以下もしくは約55％以
下又は25％以下；その引張強さの少なくとも約10％、好ましくは少なくとも約20％、また
好ましくは少なくとも約40％、又は約80％以下もしくは約55％以下又は25％以下；その曲
げ強さの少なくとも約10％、好ましくは少なくとも約20％、また好ましくは少なくとも約
40％、又は約85％以下もしくは約55％以下又は25％以下；又はこれらの組み合わせを保持
し得る。
【００６１】
　上記機械的性質又は上記分子量の保持％は生又は精製されたポリ（L-ラクチド－グリコ
リド）コポリマーの性質を基準とする比率又は加工後の装置からのポリ（L-ラクチド－グ
リコリド）コポリマーの性質を基準とする比率として本明細書に表され、特に明記しない
限り、本明細書中の機械的性質保持は加工後の装置における特別な機械的性質対暴露又は
移植された装置における同機械的性質の比を表す。
【実施例】
【００６２】
　本発明の好ましい実施態様が以下の実施例を参照して説明され、これらは本発明の範囲
を例示するために含まれるが、それを何ら限定するものではない。
【００６３】
（実施例1-5）
本発明のコポリマー及びこれらの性質
　夫々約90モル％対約５モル％対約５モル％の相対組成比のL-ラクチド、D-ラクチド、及
びグリコリドの反復単位を含むターポリマーを実施例１として合成した。夫々約85モル％
対約５モル％対約10モル％の相対組成比のL-ラクチド、D-ラクチド、及びグリコリドの反
復単位を含むターポリマーを実施例２として合成した。夫々約80モル％対約10モル％対約
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10モル％の相対組成比のL-ラクチド、D,L-ラクチド、及びグリコリドの反復単位を含むタ
ーポリマーを実施例３として合成した。夫々約80モル％対約５モル％対約15モル％の相対
組成比のL-ラクチド、D,L-ラクチド、及びグリコリドの反復単位を含むターポリマーを実
施例４として合成した。夫々約80モル％対約10モル％対約10モル％の相対組成比のL-ラク
チド、ε-カプロラクトン、及びグリコリドの反復単位を含むターポリマーを実施例５と
して合成した。実施例1-5のターポリマーの如きターポリマーを種々の商用供給業者、例
えば、オランダ、ゴリンチェンのプラク・バイオケム社から得ることができる。
【００６４】
　実施例1-5のターポリマーの夫々に関する分子量、固有粘度、生の融点、及び生の結晶
度を下記の表１に示す。実施例1-5のターポリマーの夫々について、1H
NMR及び13C NMRによりチェックされるような組成を下記の表２に示す。
【００６５】
【表１】

【００６６】
【表２】

【００６７】
（実施例6-10）
本発明のターポリマーに関する生体外の分解実験
　実施例6-10は約37℃のPBS溶液への実施例1-5のターポリマーのサンプルの夫々の暴露に
相当する。夫々のターポリマーのサンプルを４週、８週、12週、16週、20週、24週、及び
36週の暴露後にそれらの分子量並びにそれらの機械的性質及び物理的性質について分析し



(17) JP 4515762 B2 2010.8.4

10

20

30

40

た。これらの値を表3-7の夫々に実施例6-10の夫々について以下に記載する。
【００６８】
【表３】

【００６９】
【表４】

【００７０】
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【表５】

【００７１】

【表６】

【００７２】
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【表７】

【００７３】
（実施例11-15）
本発明のターポリマーに関する生体外の分解実験
　実施例11-15は約37℃のPBS溶液への実施例1-5のターポリマーの非滅菌サンプルの夫々
の暴露に相当する。夫々のターポリマーのサンプルを１週、４週、８週、及び12週の暴露
後にそれらの機械的性質について分析した。これらの値を表8-12の夫々に実施例11-15の
夫々について以下に記載する。
【００７４】

【表８】

【００７５】



(20) JP 4515762 B2 2010.8.4

10

20

30

40

【表９】

【００７６】
【表１０】

【００７７】
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【表１１】

【００７８】
【表１２】

【００７９】
　本発明が或る好ましい実施態様に関して記載されるが、その改良及び変化が、特に特許
請求の範囲により特定される、本発明の範囲から逸脱しないで当業者によりなし得ること
が明らかである。
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