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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　生体活性ガラス繊維と生体活性ガラスビーズとを含むシールドされたガラススカフォー
ルドであって、
　前記繊維及びビーズのいくつかが互いに融合された凝集物を有し、
　前記凝集物が、融合ガラスのシールドによって包み込まれ、
　前記シールドがその中に孔を有している、シールドされたガラススカフォールド。
【請求項２】
　請求項１に記載のシールドされたガラススカフォールドにおいて、前記孔が、１０μｍ
～２００μｍの寸法であることを特徴とする、シールドされたガラススカフォールド。
【請求項３】
　請求項１に記載のシールドされたガラススカフォールドにおいて、ばら繊維及びビーズ
を更に含むことを特徴とする、シールドされたガラススカフォールド。
【請求項４】
　請求項１に記載のシールドされたガラススカフォールドにおいて、前繊維及びビーズが
、４５Ｓ５生体活性ガラスを含むことを特徴とする、シールドされたガラススカフォール
ド。
【請求項５】
　請求項１に記載のシールドされたガラススカフォールドにおいて、前記繊維が、２０μ
ｍ～３ｍｍの長さと３００ｎｍ～３０μｍの直径であることを特徴とする、シールドされ
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たガラススカフォールド。
【請求項６】
　請求項１に記載のシールドされたガラススカフォールドにおいて、前記ビーズの９０％
が、３０～４２５μｍの直径であることを特徴とする、シールドされたガラススカフォー
ルド。
【請求項７】
　請求項１に記載のシールドされたガラススカフォールドにおいて、１０～５０％の繊維
と４０～９０％のビーズが存在することを特徴とする、シールドされたガラススカフォー
ルド。
【請求項８】
　請求項１に記載のシールドされたガラススカフォールドにおいて、２５％の繊維と７５
％のビーズが存在することを特徴とする、シールドされたガラススカフォールド。
【請求項９】
　シールドされたガラススカフォールドを調製する方法であって、
１）生体活性ガラスビーズを生体活性ガラス繊維と混合し、凝集物を形成する工程と、
２）前記凝集物を焼結する工程と、
３）前記焼結凝集物を、３６００°Ｆ（１９８２°Ｃ）～５１００°Ｆ（２８１５°Ｃ）
の温度を有する火炎を通して落下させて、ガラス状の外表面を形成する工程と、
４）前記生じたシールドされたガラススカフォールドを冷却し回収する工程と、を含むこ
とを特徴とする、方法。
【請求項１０】
　請求項１に記載のシールドされたガラススカフォールドにおいて、前記凝集物が、
骨ラップと、
複合材料と、
骨又は軟組織パテと、
止血装置と、
整形外科又は脊椎関連インプラントと、
外部包帯と、
骨セメント又は骨にかわとからなる群から選択されるスカフォールドであることを特徴と
する、シールドされたガラススカフォールド。
【請求項１１】
　シールドされたガラススカフォールドを調製する方法であって、
１）生体活性ガラスビーズと繊維から、生体活性ガラス凝集物を形成する工程と、
２）坩堝内に配置し、９００°Ｃ～１１００°Ｃに１０分～２０分の時間にわたって加熱
し、次いで冷却して、焼結凝集物を形成する工程と、
３）前記焼結凝集物を、火炎を通して落下させる工程と、
４）冷却してシールドされたガラススカフォールドを形成する工程と、を含むことを特徴
とする、方法。
【請求項１２】
　請求項１１に記載の方法において、中央の円筒状軸方向開口部が、坩堝内に形成される
ことを特徴とする、方法。
【請求項１３】
　請求項１１に記載の方法において、前記ガラス粉末が、９０％が５３μｍ未満の２５μ
ｍの平均粒径に破砕されることを特徴とする、方法。
【請求項１４】
　シールドされたガラススカフォールドを調製する方法であって、
１）生体活性ガラスビーズと繊維から、生体活性ガラス繊維および粒子凝集物を形成する
工程と、
２）坩堝内に配置し、前記ガラス転移温度よりも高い温度かつ前記ガラス融解温度よりも
低い温度に加熱し、次いで冷却して、焼結凝集物を形成する工程と、
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３）前記焼結凝集物を、３６００°Ｆ（１９８２°Ｃ）～５６００°Ｆ（２８１５°Ｃ）
の温度を有する火炎を通して落下させる工程と、
４）前記生じたシールドされたガラススカフォールドを冷却し回収する工程と、を含むこ
とを特徴とする、方法。
【請求項１５】
　請求項１４に記載の方法において、前記シールドされたガラススカフォールドが、結晶
化するために更なる加熱処理を受けることを特徴とする、方法。
【請求項１６】
　請求項１４に記載の方法において、前記焼結凝集物が、
骨ラップと、
複合材料と、
骨又は軟組織パテと、
止血装置と、
整形外科又は脊椎関連インプラントと、
外部包帯と、
骨セメント又は骨にかわとからなる群から選択されるスカフォールドを形成するよう利用
されることを特徴とする、方法。
【請求項１７】
　請求項１４に記載の方法において、前記ガラス繊維及び粒子が、９０％が５３μｍ未満
の２５μｍの平均粒径に破砕されることを特徴とする、方法。
【請求項１８】
　請求項１４に記載の方法において、中央の円筒状軸方向開口部が、坩堝内に形成される
ことを特徴とする、方法。
【請求項１９】
　ガラススカフォールドを調製する方法であって、
１）２つ以上の異なるガラス組成物から生体活性ガラス凝集物を形成する工程と、
２）前記生体活性ガラス凝集物を前記ガラス転移温度よりも高い温度かつ前記ガラス融解
温度よりも低い温度に加熱し、次いで冷却して、焼結凝集物を形成する工程と、を含むこ
とを特徴とする方法。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　本発明は、組織修復及び組織再生を容易にするための哺乳類への埋め込み用の生体適合
性スカフォールドに関する。
【背景技術】
【０００２】
　多孔質生体活性ガラススカフォールドは、しばらく前から生体材料設計の関心の対象と
なってきた。治癒プロセスを刺激し、組織増殖を促進することができるミクロ構造は、最
終的に分解する材料からつくられ、魅力的である。ただ残念なことに、高多孔質材料は、
主な損失の原因であり得る低い強度を本質的に有する。克服されるべき別の主な障害は、
多孔質スカフォールドの不良な取り扱い性であり、これらが取り扱われる場合容易に壊れ
、一緒にもつれ合ってしまい易く、結局意図された目的に効力がなくなる可能性があるた
めである。大多数の整形外科関連工業は、それらの装置において死体の骨の高密度粒子、
リン酸カルシウム系セラミックス、又は生体活性ガラスを使用し、なぜなら、これらが必
要とされる強度及び手術中に要求される取り扱い性を有するからである。
【０００３】
　４５Ｓ５及びＳ５３Ｐ４などのケイ酸塩系生体活性ガラスの使用は、整形外科インプラ
ントなどの埋め込み可能な装置の使用のために、米国食品医薬品局及び他の世界安全性機
関によって承認された製品において現在使用され、三次元多孔質スカフォールドを作り出
すことができることが既知である。４５Ｓ５及びＳ５３Ｐ４と同様な組成を有するガラス
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は、ガラスのそれぞれのガラス転移温度（Ｔｇ）よりも高い温度で加熱される場合、急激
に結晶化し、従来の加熱処理による粘着性焼結を結晶化なしでは困難にする。従って、現
在のところ、ケイ酸塩ガラスから構成される非晶質、強靭かつ多孔質のスカフォールドで
商業的に利用可能なものはない。追加的シリカと組み合わされた複数のアルカリ元素及び
アルカリ土類元素を含むより広範な使用範囲を有するガラスが、この要求を満たすために
開発されてきたが、これらガラスは、４５Ｓ５及びＳ５３Ｐ４よりもゆっくりとヒドロキ
シルアパタイト（ＨＡ）に変換し、従って、これらスカフォールドのいずれも、現時点で
何れかの臨床的市場のために米国食品医薬品局（ＦＤＡ）によって承認された使用可能な
製品ではない。
【０００４】
　５００μｍを超えるケイ酸塩ガラス粒子は、体液と完全に反応し、ヒドロキシアパタイ
ト（ＨＡ）として既知である骨の無機成分に変換されるのに数年を要し得、なぜなら、ガ
ラスの大きな粒子（＞５００μｍ）が、自然組織に再構築するのに数年を要するボイドを
治癒組織内に残し、大きな粒子は比較的小さな表面積質量比を有し、これが骨又は血管に
よる組織貫通を可能にしないためである。
【０００５】
　組織貫通を可能にする多孔質スカフォールドでは、体液との反応に使用可能な表面積は
比較的大きく、スカフォールド全体を通して貫通するので、このことがＨＡ及び最終的再
構築への変換時間を著しく低減する。ケイ酸塩ガラス４５Ｓ５のＨＡへの変換動態は、一
旦シリカゲル層が拡散バリアになるために十分に大きい厚さを達成すると、収縮体積モデ
ルから拡散モデルにまで遅くなることが示されている。これは、４５Ｓ５から構成される
多孔質スカフォールドが、数年を要し得る匹敵する寸法の固形ガラス４５Ｓ５ビーズとは
対照的に、数週間のうちにＨＡに変換する理由である。
【０００６】
　ガラスを処理し、多孔質スカフォールドを製造する場合、粒子状ガラスの結晶化特性及
びガラス転移特性は重要である。比較的低濃度のガラス形成酸化物並びに比較的高濃度の
アルカリ及びアルカリ土類酸化物から構成されるガラス組成物は、ガラス転移温度よりも
高く加熱される場合、急激に結晶化する傾向があり、これが粘性流による結合を困難にす
る。従って、従来の熱的処理によってこれらガラスから多孔質材料又はスカフォールドを
強靭にするための能力は、不可能であった。
【０００７】
　典型的には、ガラスはガラス転移温度以上で加熱し、粘性流に適切な粘度にすることに
よって結合される。このプロセスを可能にするための時間量及び必要とされる流量に依存
して、処理に使用される粘度は、用途によって異なる可能性がある。かかる用途に使用さ
れるガラスは、イオンの移動性が高いために、処理温度での結晶化に抵抗するよう設計さ
れる。ガラスがより流動性であれば、典型的にはガラスが結晶化することがより容易であ
り得るが、これはガラス組成が結晶相にどれほど近いか、又はガラスが結晶化することを
可能にするための活性化エネルギーがどれほど大きいかに依存する。
【０００８】
　結合のこの方法から利益を被ると思われるガラスは、原子が再配列し結晶を形成し始め
ることを可能にするために比較的低いエネルギー入力を必要する。結晶の形成、特に粒子
表面での形成は、これら粒子の粘性流を阻害することである。ガラスから結晶化する結晶
相は、典型的には、結晶化に必要とされる温度よりも非常に高い温度で融解し、従って、
結晶は焼結プロセスにおいて補助する粘性流を形成することはない。これに加えて、ガラ
ス成分の体積に対する表面積比が増加すると同時に、結晶化に向かう傾向性が増加し、そ
れ故、成分が小さくなればなるほど、表面結晶化に向かう傾向性が大きくなり、結合が阻
害される。
【０００９】
　スカフォールド、特に移植骨としての使用に設計されるものは、高多孔性（＞５０％）
であるべきで、ガラス粒子並びに他の有機及び無機成分から構成されるスラリーを、焼結
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前にゆっくりと焼き尽くされねばならない予備成形物（発泡体又はスポンジ若しくは他の
多孔質ポリマー）に注入することによって成形される場合が多い。予備成形物の所望のミ
クロ構造を維持するために、加熱速度は、典型的には、焼結温度まで数℃／分で低く維持
され、次いでガラス／セラミックスカフォールドの熱衝撃を排除するように、焼結された
部分がゆっくりと冷却される。急激に結晶化するガラス（４５Ｓ５及びＳ５３Ｐ４）につ
いては、これら方法は、強靭なガラススカフォールドを製造する上で有効ではない。
【００１０】
　図１に示すグラフは、以下の発明の可能な熱処理に関する使用可能な関心領域を記載す
る。生体活性ガラスの焼結は、時間－温度結晶化依存的プロセスであり、１つの構成要素
も無視することができない。
【００１１】
　典型的には、文献で検討されたスカフォールドは粗く鋭利であり、これはベンチスケー
ル試験では問題ではないが、手袋に穴をあけることなくインプラント材料を圧縮したい整
形外科医などの臨床医には非常に問題であり得る。穴があけられた手袋は、臨床医及び患
者を可能な疾患感染に曝し、インプラント材料が臨床医の皮膚を貫通する場合、臨床医が
これによって負傷する可能性がある。従って、ケイ酸塩系４５Ｓ５又はＳ５３Ｐ４生体活
性ガラスから構成される完全な非晶質スカフォールドは、現在のところ、臨床的使用のた
めにＦＤＡによって承認されているものはない。
【００１２】
　スカフォールドの表面粗さは、取扱いの観点からは確かに不都合であるが、骨パテなど
の製品又はばら顆粒などの単相インプラント材料であっても、粗いエッジは、それぞれの
スカフォールドを互いに絡まらせ粒子の流動性を低減させる。この流動性における低減は
、パテそれ自体が取扱い性を改善するための潤滑剤として作用するために、パテが取り込
むことができる全体的なスカフォールド装填量を低減する。破壊されたエッジからの破片
もまた、マクロファージが小粒子を除去し／飲み込もうとするために、全体の免疫応答を
増加することができる。
【００１３】
　従って、結晶化への高い親和性を有するケイ酸塩系生体活性ガラスの結合の方法への要
求が存在する。
【発明の概要】
【課題を解決するための手段】
【００１４】
　本発明の１つの概念は、非晶質シールドによって包囲された内部多孔質ミクロ構造スカ
フォールドを有し、揮発性成分、若しくは結合剤及び空孔形成剤なしに調製されるガラス
、ガラス－セラミック、又はセラミックビーズである。このシールドは、多孔質ミクロ構
造の全体強度を増大すると同時に内部多孔質ミクロ構造を保護するよう作用し、ビーズそ
れ自体によって、又は骨又は軟組織の増強又は再生で使用される生物学的に分解可能なパ
テなどの装置内の何れかによってビーズの流動性を改善するよう作用する。ビーズの内部
に存在する開放多孔性は、固体粒子又は球と比較するとき、インビボでの増強された分解
性を可能にし、全てのタイプの骨、軟組織、血管、及び神経を含む組織の増殖も促進する
。内部ミクロ構造のいくつかの例は、方向性配向された又はランダムに配向された繊維網
、ガラスビーズと混合されたランダムに配向された繊維網であり、又はガラス粒子の部分
的融合によって形成された相互接続された孔から構成され得るものである。シールドされ
たスカフォールドは、少し例を挙げれば、分解、生物学的刺激、又は抗菌特性を制御する
目的で、１つ以上のガラス組成物を含んでもよい。
【００１５】
　本発明は、多孔質スカフォールドをパッケージし、埋め込み前にスカフォールド強度及
び潤滑性を増大させ、独立型移植材料又はパテの成分として使用される場合の取り扱い性
を改善する封入されたシェル内のスカフォールドの所望の分解性及び多孔質ミクロ構造を
保持する方法に関与する。従って、生体活性ガラススカフォールドミクロ構造を保護する
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ことは、埋め込み前及び埋め込み中に行うことができ、整形外科、脊椎、及び軟組織損傷
治癒などの市場において利用可能なミクロ構造を強化するであろう。
【００１６】
　本発明の実施においては、生体活性ガラスの粉末が粉砕され湿潤される。湿潤された粉
末は混合され、一緒に湿潤粒子スティックを作成し、凝集物を形成し、これが次いで焼結
され又はパテとして使用される。別の実施形態は、同様な方法（即ち、ガラス繊維とガラ
スビーズを混合し、振動することによって繊維ボールが作成され、これが今度は、加熱処
理のためにセラミック坩堝内に配置される絡み合う構造を形成する）によって作成された
焼結繊維顆粒から構成される。生じた多孔質で強靭な顆粒は、焼結繊維及びビーズからな
る。別の実施形態は、前述された絡み合う繊維及びビーズを使用し、絡み合う構造を、火
炎を通して落下させることによって顆粒を火炎焼結し、これが未結合又はばらの（緩んだ
状態の）繊維又はビーズのコアを包囲する比較的滑らかな多孔性シールドを形成させる。
別の実施形態は、まず初めに粒状物又は繊維状のスカフォールドを坩堝内で焼結させるこ
と、次いで火炎内で加熱して、表面層シールドを形成すること、並びに一旦これが火炎を
通過したら、これを使用できる状態で回収することを含む。
【図面の簡単な説明】
【００１７】
【図１】ガラス転移曲線の図である。
【図２】焼結ガラス繊維／ビーズスカフォールド粒子の写真である。
【図３】図２のスカフォールド粒子の表面の拡大図である。
【図４】本発明の方法で使用される装置の概略図である。
【図５】中央の空洞で凝集物を保持する坩堝の図である。
【図６】焼結され融合された繊維／ビーズ顆粒の写真である。
【図７】半分に切断された図６の繊維／ビーズ顆粒の写真である。
【図８】多数の未焼結粒子スカフォールドボールの写真である。
【図９】焼結ビーズスカフォールド粒子の写真である。
【発明を実施するための形態】
【００１８】
　組織工学のためのスカフォールドは、生体活性ガラスから形成され得る。生体活性ガラ
スは、ケイ酸塩生体活性ガラス、ホウ酸塩生体活性ガラス又はリン酸塩生体活性ガラスで
あることができる。全てのこれらガラスが本発明で使用され得るが、４５Ｓ５及びＳ５３
Ｐ４などのケイ酸塩生体活性ガラスが好ましい。ケイ酸塩生体活性ガラスは、一般的に、
炭酸ナトリウム、炭酸カルシウム、五酸化リン及びシリカの組成を有し、かかるガラス組
成は、約４５～６０モル％のシリカとリン酸塩に対するカルシウムの２～１０モル比を有
する。この組成又は同様な組成を有するガラス材料は、ガラス材料を骨に容易に結合する
、水性環境において材料表面上にシリカリッチ層及びリン酸カルシウム膜の形成を示す。
界面層における４５～６０モル％のシリカ含量が、スカフォールド、自然骨及び軟組織材
料の間の結合の形成を促進するためのリン酸カルシウム膜を伴うシリカリッチ層の形成に
好都合であることが一般的に知られているが、マグネシア、酸化カリウム、酸化ホウ素、
及び他の化合物などの組成物の添加を通して、組成変動がなされ得る。
【００１９】
　ガラス化合物は、材料が非晶質である間に、材料が融解され繊維に引き抜かれ得る場合
、より容易に繊維に形成される。繊維引き抜きプロセス中に脱ガラス化作用なく繊維形態
に作成され得る生体活性及び生体吸収性材料は、高いシリカ含量と、繊維に引き抜かれる
場合、非晶質構造を維持するために有効な混合されたアルカリをもたらすために酸化ナト
リウムと酸化カリウムの双方を必要とする。繊維に容易に引き抜かれ得る混合されたアル
カリと高シリカ含量ガラスの種々の化合物は、生体活性及び生体吸収性の双方を示した。
【００２０】
　ガラスを結晶化させることでの第１のステップは、ガラス内での核の形成である。核は
、表面上などのガラス内の不完全性によって、又は熱的処理によって形成され得る。核形
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成及びガラスセラミックの成長に関する多数の研究があり、特にＮａ２Ｃａ２Ｓｉ３Ｏ９

ガラスは興味深く、なぜなら、結晶化される場合、これが相４５Ｓ５形態であるためであ
る。ガラスは、核形成及び結晶成長を抑制するように、核形成温度範囲を通して急激に加
熱され（最低でも３００～４００℃／分から２００，０００℃／秒を超えるまでの加熱速
度）、これによって、短時間（＜１秒～１０分又は２０分）で粒子の間に粘性流が発生す
ることを可能にし、次いで１０００～２５００℃／分から２００，０００℃／秒の速度で
再び冷却する。この高速加熱及び冷却の方法は、高い結晶化親和性を有するガラスの結晶
化作用を低減し、多孔質スカフォールドの形成を可能にする。
【００２１】
　繊維／ビーズ未焼結スカフォールドの各成分（繊維及びビーズ）はそれ自体が、個々の
繊維又はビーズからつくられた流動可能な材料である。この２つを合わせ、約２５μｍの
サイズに破砕し、軽く振蕩する場合、繊維及びビーズは互いに絡み合い、図８に示すよう
な、約０．５～４ｍｍの直径であり、感触が柔らかな、更に圧縮可能なボールを形成する
。この圧縮性は、個々のガラス成分から起こり、これは個々の成分を軽く焼結するか、又
は当該技術分野で既知の他の生体活性スカフォールドなどのポリマー相と一緒に結合され
る場合よりもはるかに強い。個々のガラス成分は、移動しかつ再構成することができ、こ
れは、従来のスカフォールド材料を超えて著しく有利である。
【００２２】
　ガラス粒子のみを使用することも可能であり、これは約２５μｍまで破砕され、ボール
を形成するよう使用される。次いで、これら粒子は、繊維／ビーズボールと同様な熱処理
を受ける。
【００２３】
　繊維及びビーズの絡み合いは、湿潤される場合、顆粒が分離しないように維持し、血液
及び他の液体を十分に吸収する。顆粒内部の毛管作用は、１つの顆粒から次の顆粒までの
液体の移動を補助する。この顆粒は、限定されないが、水系溶液又は混合物、アルコール
溶液又は混合物、及び石油系液体又はゲルが挙げられるガラスを同様に湿潤させる任意の
液体を吸着するよう予想されねばならない。臨床的観点から、これら顆粒は、骨移植／歯
科スカフォールドとして、軟組織スカフォールドとして、又は限定されないが例示的用途
として骨ラップ又は創傷用包帯などの複合スカフォールドの成分として、血失制御（止血
）、骨髄穿刺液の吸収、手術部位への薬剤の送達に有益である。臨床的用途では、未焼結
繊維／ビーズボールはまた、硬組織及び軟組織創傷を処置するために使用されてもよい。
【００２４】
　出発材料が４５Ｓ５生体活性ガラスである場合、繊維の９０％が、長さ２０ｐｍ～３ｍ
ｍ、直径３００ｎｍ～３０μｍの範囲であり、ビーズの９０％が直径３０～４２５μｍで
あり、１０～５０％の繊維と４０～９０％のビーズを伴うか、好ましくは２５％の繊維及
び７５％のビーズを伴う。繊維とビーズが穏やかに混合され、図８に示すような繊維／ビ
ーズ凝集物を形成する。繊維／ビーズ凝集物は、この時点で骨／組織修復、又はそれらの
成分に、若しくはパテ、セメント又は組織ラップの成分として使用されてもよい。パテ又
はセメントとして使用される場合、可撓性である凝集物は、体腔内の適所に単純に押し込
まれ、ここでは、時間と共に、これが成長時に組織及び／又は骨内殖を支持し、損傷した
及び／又は患部の組織／骨の修復のための回復可能な組織／骨スカフォールドとして作用
する。
【００２５】
　繊維／ビーズのボールを焼結する場合、このように形成される凝集物は、セラミック坩
堝２５内に配置され、ガラス転移温度よりも高いがガラス融解温度（Ｔｍ）よりも低い温
度で、典型的には、９００°Ｃ～１１００°Ｃでの窯又は電気炉内で短時間加熱処理され
、顆粒を形成することができる（図２及び３）。この温度での時間は、温度に応じて異な
る。例えば、９００°Ｃでは、約１０分で十分であろうが、一方より高温ではより少なく
時間が必要とされる。粒子だけがボールを形成するよう使用される場合、結果は図９に示
される。顆粒が坩堝から取り出され、銅板などの熱伝導性材料上で急激に冷却される。円
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筒２７の形状での空洞は、坩堝の中央の左下にある。これは、繊維が絶縁体として作用せ
ず、熱が坩堝の中央における材料に到達することをブロックするためにこのように配置さ
れている。更に、顆粒が一旦結合されると、これらが顆粒を損傷することなく移動するこ
とが難しい。空洞は、熱が均等に顆粒を貫通しすることを可能にし、コアは材料が取り出
し時に流れることを可能にし、Ｔｇ以下で冷却される前に、顆粒が損傷することを排除す
る。坩堝内の凝集物装填の概略図を図５に示す。
【００２６】
　次いで焼結凝集物はプロパン／酸素火炎を通過し、急激に冷却され、これによってシー
ルドされたガラススカフォールド、即ち、繊維／顆粒の内表面の周囲に融合ガラス外表面
を有するボールを形成する。火炎中の時間の量に応じて、融合外周部は、より厚くなるか
又はより薄くなることができる。
【実施例】
【００２７】
　約１００ｇの破砕混合物を、８インチのステンレス鋼パン内に配置し、水で噴霧し、粉
末の表面を十分に湿らせる。次いで噴霧した混合物を穏やかに混合し、湿潤粒子を一緒に
粘着させる。粉末の凝集物を少なくとも１ｃｍに作るが、１～６ｍｍのサイズが最適であ
る。凝集物を回収し、セラミック坩堝内に配置し、ここでこれらがガラス転移温度よりも
高いが、ガラス溶融温度よりも低い温度（４５Ｓ５については約９００°Ｃ）に約１０分
間加熱され、次いで急激に冷却され、図２及び３の焼結繊維／ビーズ粒子をもたらす。一
実施形態では、繊維／ビーズの絡み合い構造を、初期焼結なしに、火炎中で直接加熱され
る。別の実施形態では、焼結粒子が火炎中で直接加熱される。図８の繊維／ビーズ絡み合
い構造（焼結なし）を、図４に示すホッパー１１内に配置し、振動式フィーダ１２をバー
ナー１５の火炎１３（混合され燃焼された酸素及びプロパンを含む火炎）に向ける。火炎
設定は、ガラス組成及びバーナーの寸法で異なるが、酸素及びプロパンは双方ともに必要
である。火炎中で生じた温度は、従って３６００°Ｆ（１９８２°Ｃ）～５１００°Ｆ（
２８１５°Ｃ）である。各凝集物は、わずかな間に融合された外表面を有し、一方火炎中
では、中央部でばら繊維及びビーズが離れる。次いでこれが回収チューブ１７に吹き込ま
れ、ガラス結晶化及びガラス転移温度（Ｔｇ）よりも低い温度に冷却される。
【００２８】
　焼結繊維／ビーズ絡み合い構造を利用する実施形態もまた、火炎中を通過され、上記の
ような融合外表面の様々な厚さを有するが、中央部はばらの状態ではない融合凝集物をも
たらす。
【００２９】
　回収チューブ１７は、１５度と４５度との間の角度で設定され、振動装置１９に固定さ
れ、融合顆粒がチューブから出て回収パン２１に入ることを可能にし、ここで顆粒が室温
まで冷却する。凝集物の火炎の深さ及び落下距離に応じて、各凝集物が火炎中にある時間
は、１／１００秒～１／４秒である。生じたシールドされた顆粒の画像は図６に示されて
いる。円形のガラス状表面は明白であるが、図６及び７に示すように、中央部に繊維状コ
アが存在し、これは組織を内殖させ、固形ガラス粒子又はビーズに比べて増強された変換
を可能にする。図６は、走査型電子顕微鏡（ｓｃａｎｎｉｎｇ　ｅｌｅｃｔｒｏｎ　ｍｉ
ｃｒｏｓｃｏｐｅ：ＳＥＭ）の画像であり、直径約１．１～２．０ｍｍのシールドされた
繊維／ビーズ顆粒の表面を示す。顆粒の表面は、組織内殖及び液体貫通を可能にする窓又
は孔で覆われている。孔のおおよそのサイズ範囲は、～１０μｍから～２００μｍであり
、これは組織浸潤に十分である。内部多孔質ミクロ構造の増大した表面積のために、多孔
質顆粒の反応の速度は、固形ガラス球よりはきわめて高い。図７は、非焼結凝集物から形
成された多孔質繊維／ビーズ顆粒で、それを２つに割ったものを示し、ミクロ構造の外表
面及び内表面を見ることができる。図７には、シールドは顆粒の外部の融合外周部である
。図７の下部には、顆粒を破砕することに由来するばら繊維が存在する。破砕された顆粒
の中央部は、緩んだ状態の繊維及びビーズを含有する。コアをより長い又は追加的熱処理
を通して結合させることによって、繊維及びビーズの結合の量は制御され得る。更に、十
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分な時間の長さにわたる追加的加熱処理は、顆粒全体を結晶化するであろう。
【００３０】
　図７の破壊されたスカフォールドは、いくらか緩んだ状態の内部繊維網を覆う多孔質の
ガラス状のシェルを示す。ガラス顆粒が融解し、ガス（空気）を閉じ込めて泡を作ったた
めに、スカフォールドの表面は、高温で形成された表面を覆う薄い窓を有する。このガラ
スの窓は、体液又は血液と接触する場合、急激に水和し、材料特性及び臨床医のための取
り扱い能力を改善すると同時に、液体がスカフォールドを貫通することを可能にし、並び
に新しい組織の増殖を可能にする。
【００３１】
　上述の説明は、本発明の例示的実施形態の説明であること、並びに本発明は、本明細書
に示され又は記載される特定の形態に限定されるものではないことを理解されたい。様々
な修正が、添付の特許請求の範囲で表されたような本発明の範囲から逸脱することなく本
明細書で開示された要素の設計、配置、及びタイプ、並びに本発明を製造しかつ使用する
ステップにおいてなされてもよい。

【図１】

【図２】

【図３】

【図４】

【図５】
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【図７】

【図８】

【図９】
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