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(57)【要約】
　本発明は、高い気孔率を有する移植可能で生体吸収性
の自己凝集不織ウェブ材料を対象とする。ウェブ材料は
非常にしなやかかつ柔らかく、一方で１又は複数の方向
で比例的に増加した機械的強度を示す。ウェブ材料は高
度のかさばりを有することが多い。ウェブ材料は、移植
可能な医療器具又はその構成要素として使用するのに適
した、様々な形状及び形態に形成可能である。
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【特許請求の範囲】
【請求項１】
　混ざり合って多孔質ウェブを形成している溶融成形連続フィラメントを含み、綿撒糸材
料が取り付けられている、移植可能な物品であって、前記フィラメントが複数の接触点で
互いに自己凝集しており、前記フィラメントが、少なくとも１種の無定形ポリマー成分と
共有結合した又はブレンドされた、少なくとも１種の半結晶ポリマー成分を含み、前記フ
ィラメントが、結晶状態のときに部分的乃至完全なポリマー成分相不混和性を有する、移
植可能な物品。
【請求項２】
　前記移植可能な物品の気孔率（パーセント）が追加成分の不存在下で９０より大きい、
請求項１に記載の移植可能な物品。
【請求項３】
　前記気孔率（パーセント）が追加成分の不存在下で９１より大きい、請求項１に記載の
移植可能な物品。
【請求項４】
　前記少なくとも１種の半結晶ポリマー成分が、少なくとも１種の無定形ポリマー成分と
共有結合している、請求項１に記載の移植可能な物品。
【請求項５】
　前記成分がブロックコポリマーを含む、請求項４に記載の移植可能な物品。
【請求項６】
　前記少なくとも１種の半結晶ポリマー成分が、前記少なくとも１種の無定形ポリマー成
分とブレンドされている、請求項１に記載の移植可能な物品。
【請求項７】
　前記成分の少なくとも１つがブロックコポリマーである、請求項６に記載の移植可能な
物品。
【請求項８】
　少なくとも１種の半結晶ポリマー成分の融点が８０℃より高い、請求項１に記載の移植
可能な物品。
【請求項９】
　前記綿撒糸材料が生体非吸収性材料である、請求項１に記載の移植可能な物品。
【請求項１０】
　前記生体非吸収性材料がフルオロポリマーである、請求項９に記載の移植可能な物品。
【請求項１１】
　前記フルオロポリマーがポリテトラフルオロエチレンである、請求項１０に記載の移植
可能な物品。
【請求項１２】
　前記綿撒糸材料が生体吸収性材料である、請求項１に記載の移植可能な物品。
【請求項１３】
　前記生体吸収性材料が、混ざり合って多孔質ウェブを形成している溶融成形連続フィラ
メントの形状であって、前記フィラメントが複数の接触点で互いに自己凝集しており、前
記フィラメントが、少なくとも１種の無定形ポリマー成分と共有結合した又はブレンドさ
れた、少なくとも１種の半結晶ポリマー成分を含み、前記フィラメントが、結晶状態のと
きに部分的乃至完全なポリマー成分相不混和性を有する、請求項１２に記載の移植可能な
物品。
【請求項１４】
　混ざり合って多孔質ウェブを形成している溶融成形連続フィラメントを含み、綿撒糸材
料が取り付けられている、移植可能な物品であって、前記フィラメントが複数の接触点で
互いに自己凝集しており、前記フィラメントが、少なくとも１種の追加の半結晶ポリマー
成分と共有結合した又はブレンドされた、第１の半結晶ポリマー成分を含み、前記フィラ
メントが、結晶状態のときに部分的乃至完全なポリマー成分相不混和性を有する、移植可
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能な物品。
【請求項１５】
　前記移植可能な物品の気孔率（パーセント）が追加成分の不存在下で９０より大きい、
請求項１４に記載の移植可能な物品。
【請求項１６】
　前記移植可能な物品の気孔率（パーセント）が追加成分の不存在下で９１より大きい、
請求項１４に記載の移植可能な物品。
【請求項１７】
　前記少なくとも１種の半結晶ポリマー成分が、少なくとも１種の無定形ポリマー成分と
共有結合している、請求項１４に記載の移植可能な物品。
【請求項１８】
　前記成分がブロックコポリマーを含む、請求項１７に記載の移植可能な物品。
【請求項１９】
　前記少なくとも１種の半結晶ポリマー成分が、前記少なくとも１種の無定形ポリマー成
分とブレンドされている、請求項１４に記載の移植可能な物品。
【請求項２０】
　前記成分の少なくとも１つがブロックコポリマーである、請求項１９に記載の移植可能
な物品。
【請求項２１】
　少なくとも１種の半結晶ポリマー成分の融点が８０℃より高い、請求項Ｆ１に記載の移
植可能な物品。
【請求項２２】
　前記綿撒糸材料が生体非吸収性材料である、請求項１に記載の移植可能な物品。
【請求項２３】
　前記生体非吸収性材料がフルオロポリマーである、請求項２２に記載の移植可能な物品
。
【請求項２４】
　前記フルオロポリマーがポリテトラフルオロエチレンである、請求項２３に記載の移植
可能な物品。
【請求項２５】
　前記綿撒糸材料が生体吸収性材料である、請求項１に記載の移植可能な物品。
【請求項２６】
　前記生体吸収性材料が、混ざり合って多孔質ウェブを形成している溶融成形連続フィラ
メントの形状であって、前記フィラメントが複数の接触点で互いに自己凝集しており、前
記フィラメントが、少なくとも１種の無定形ポリマー成分と共有結合した又はブレンドさ
れた、少なくとも１種の半結晶ポリマー成分を含み、前記フィラメントが、結晶状態のと
きに部分的乃至完全なポリマー成分相不混和性を有する、請求項２５に記載の移植可能な
物品。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　本発明は移植可能な医用材料及び器具に関する。より詳細には、本発明は、高い気孔率
を有する自己凝集フィラメント不織ウェブの形状の生体吸収性ポリマー材料で作られた、
移植可能な医用材料及び器具並びにそれらの複合物を対象とする。
【背景技術】
【０００２】
　様々な生体吸収性ポリマー化合物が医療用途に使用する目的で開発されている。これら
の化合物から作った材料は、移植レシピエント（implant recipient）の体内に一生残る
ことはない移植可能な器具を構成するために使用できる。生体吸収性材料は、移植レシピ
エントの固有の身体的過程によって、移植レシピエントの身体から取り除かれる。これら
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の過程として、生体吸収性化合物の全体又は一部の単純な溶解、生体吸収性化合物中の不
安定な化学結合の加水分解、酵素作用、及び／又は材料の表面浸食を挙げることができる
。これらの過程の分解生成物は、一般に、肺、肝臓、及び／又は腎臓の働きを通じて移植
レシピエントから排出される。文献において、「生体吸収性（bioresorbable）」、「吸
収性（resorbable）」、「生体吸収性（bioabsorbable）」及び「生体分解性（biodegrad
able）」は、交換して使用されることの多い用語である。本明細書では「生体吸収性（bi
oabsorbable）」が好適な用語である。
【０００３】
　生体吸収性ポリマー化合物は、何十年もの間、創傷閉鎖用途及び再建用途に使用されて
いる。縫合が最も有名な例である。成型した物品、フィルム、フォーム、積層体、織材及
び不織材もまた、生体吸収性ポリマー化合物を用いて製造されている。生理活性構成物は
、これらの生体吸収性化合物のいくつかと放出可能に組み合わされている。
【０００４】
　Ｈａｙｅｓの米国特許第６１６５２１７号には、自己凝集不織ウェブの形状の生体吸収
性材料が開示されている（本明細書の図１及び図１Ａ）。自己凝集不織ウェブ材料は、直
鎖ブロックコポリマーとして１種以上の半結晶又は無定形ポリマー成分と共有結合した１
種以上の半結晶ポリマー成分、あるいは１種以上の半結晶又は無定形ポリマー成分とブレ
ンドされた１種以上の半結晶ポリマー成分から作られた、連続フィラメントのスパンウェ
ブである。
【０００５】
　連続フィラメントは、フィラメントを収集面上で凝集した不規則パイル又はウェブで収
集するときに、発生するフィラメントにタック性を付与してそれらフィラメントを固体フ
ィラメントとして自己凝集させる紡績条件を選択することによって製造される。紡いだフ
ィラメントは、それらが自己凝集フィラメントの多孔質ウェブの形状で収集されながら混
ざり合う。自己凝集フィラメントは、ウェブ内部で互いに接触する複数の接触点を有する
。自己凝集フィラメントは、追加の接着剤、バインダー、接着補助剤（例えば溶剤、粘着
付与樹脂、軟化剤）又は後押出溶融加工といった要件の追加を必要とせずに、それらの接
触点で結合する。好ましい実施態様の自己凝集フィラメントであるポリグリコリド：トリ
メチレンカーボネート（ＰＧＡ：ＴＭＣ）の不織ウェブは直径が２０μｍ～５０μｍであ
る。Ｈａｙｅｓらによれば、これらの自己凝集不織ウェブの、気孔率（パーセント）の指
標となる（見かけ密度としても報告される）体積密度は、およそ４０～８０の範囲である
。潜在的に半結晶のウェブが、熱力学的に不安定（準安定）で、均質（ミクロ相では無秩
序）で、実質的に相混和性で、結晶性が限られている無定形状態で保存される場合、ウェ
ブは順応性（malleable）であって所望形状へと容易に適合させる又は成型することが可
能である。次に、その成形された形状を、より秩序だった、熱力学的に安定で、少なくと
も部分的に相不混和性の半結晶状態へと変換することによって保存することが可能である
。長時間の無定形状態（すなわち混和性が無秩序な状態）から秩序だった半結晶状態への
、（形成されたウェブ構造物の完全な再溶融及び再形成のない）この不可逆的な変換は、
融点と秩序－無秩序転位温度（Ｔodt）（その温度より高温で無秩序から秩序への転位が
進行しうる）との間に存在するゴム状態において存在する鎖の可動性によって一般にもた
らされる。代わりに、鎖の移動を容易にし、構成ポリマー鎖のより秩序だった状態への再
配置を促進するために、溶剤、潤滑剤又は可塑剤を、加熱と組み合わせてあるいは加熱せ
ずに使用することができる。自己凝集フィラメントの化学組成は、得られるウェブが移植
可能かつ生体吸収性であるように選択できる。
【０００６】
　Ｈａｙｅｓは、繊維付着密度及びその後の任意の圧縮に基づいてある程度可変の気孔率
を有するものとして、自己凝集不織ウェブ材料を記載している。また、Ｈａｙｅｓは、順
応性で不安定な無定形状態にある平坦なウェブを、事実上無制限の一連の形状（その形状
はその後の結晶化を通じて保持可能である）に成形可能であることも記載している。しか
しながら、Ｈａｙｅｓは、自己凝集フィラメントの未硬化（unset）ウェブが、アニール
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前にウェブの気孔率を増大する追加の伸長処理を行うための前駆ウェブ材料として提供可
能であることを示唆していない。また、Ｈａｙｅｓは、断面直径が２０μｍ未満の連続フ
ィラメントのかなりの集団を有する、自己凝集不織ウェブ材料を教示してもいない。本発
明による前駆ウェブ材料の追加処理がなければ、Ｈａｙｅｓの自己凝集不織ウェブ材料は
、０．０５０より大きい複屈折値を提供するのに十分に増大した分子配向をウェブの自己
凝集フィラメント中に含まないであろう。
【０００７】
　気孔率が高くフィラメント径が小さい自己凝集不織ウェブ材料は、１又は複数の方向に
おいて比例して増大した機械強度を有しうる。機械強度が増大するにもかかわらず、かか
る高気孔率の自己凝集不織ウェブ材料は、Ｈａｙｅｓより作られたウェブ材料よりも、か
さばり（loft）が大きく、よりしなやかで、ドレープ性、形状追随性（conformability）
及び組織適合性が高い。
【０００８】
　非移植用途については、高い気孔率を有する自己凝集不織ウェブを、移植可能な器具及
び材料を送達装置に取り外し可能に取り付けるために使用できる。配向したフィラメント
の集団を、その配向したフィラメントが移動可能な増大した内部空隙体積と組み合わせる
と、かかる材料にある程度の弾性（elasticity）又は回復弾性（resiliency）を与えうる
。
【０００９】
　かかるウェブ材料における、これらの改良及び他の改良に加えて、より多孔質の生体吸
収性ウェブ材料は、他の構成要素をウェブと組み合わせる機会を提供しうる。構成要素を
フィラメントの表面に配置することが可能である。また、構成要素をフィラメント間の空
隙又は気孔の内部に配置することも可能である。構成要素は生体吸収性又は生体非吸収性
であってよい。同様に、構成要素が有用な物質を放出可能に含有してもよい。
【発明の開示】
【発明が解決しようとする課題】
【００１０】
　従って、機械強度、かさばり、しなやかさ、ドレープ性、形状追随性及び組織適合性が
増した、高い気孔率を有する、合成の生体吸収性自己凝集不織ポリマーウェブ材料が必要
とされている。
【課題を解決するための手段】
【００１１】
　本発明は、高い気孔率を有する、合成の生体吸収性自己凝集不織ポリマーウェブ材料を
対象とする。高度に多孔質のウェブ材料は機械的に強く、かさばり、しなやかさ、ドレー
プ性、形状追随性及び組織適合性の程度が高い。いくつかの実施態様では、本発明物は弾
性を示す。本発明物は、移植可能な医療器具又は医療器具の構成要素として使用するのに
適している。また、本発明物は、出血部位又は動脈瘤形成部位における血栓形成剤として
、多くの例で使用するのにも適している。
【００１２】
　これらの特性は、定められた条件下で、特定の速度及び伸長比で少なくとも１方向に、
未アニールの自己凝集前駆ウェブ材料を引っ張る又は伸長することによって、本発明物に
付与される。伸長後、優先的に、完全に又は部分的に拘束した状態で熱硬化及び冷却され
る。
【００１３】
　自己凝集前駆ウェブ材料は、複数の接触点で互いに付着したフィラメントを有する（図
１及び１Ａ）。加工中、フィラメントはその自己凝集する接触点によって、一緒に固定さ
れた状態に保たれる。自己凝集フィラメントが伸長されると、フィラメントは長くなりか
つ断面直径が小さくなる（図２～４Ａ、及び６～７）。フィラメントが細くなると、フィ
ラメント間に増大した空隙が形成される（表１２）。その後、伸長した状態の構造物を、
完全に又は部分的に拘束したいずれかの状態で「硬化（set）」又はアニールして、少な
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くとも部分的な相不混和性及びその後の結晶化を誘発する。ウェブ材料中に生成したより
細いフィラメント及び増大した空隙は、本発明物の改善された特性のうち多くに関与する
。
【００１４】
　多孔質ウェブ材料の空隙を定量化するための簡便な測定基準は、完成したウェブ材料の
気孔率（パーセント）である。気孔率（パーセント）は、未処理の出発化合物の密度と、
完成した多孔質ウェブ材料の密度とを比較する。本発明の、伸長した自己凝集連続フィラ
メント不織ウェブ材料は、９０％を超える多孔質である。本発明では、ウェブに付与され
た増大した気孔率を、利用可能な気孔率を有効に減少しうる充填材又は他の追加成分を包
含しない状態で、伸長した自己凝集ウェブの外部境界の内側に設けられた空隙として定義
する。
【００１５】
　本発明は、ウェブ材料のポリマー成分上及び／又はポリマー成分中に配置された追加組
成物を包含してもよい。また、追加組成物を、ウェブ材料の空隙又は気孔の中に配置する
ことも可能である。その組成物として、ウェブ材料に放出可能に含まれた有用な物質を挙
げることができる。本発明物の空隙中及び表面に配置するのに好ましい組成物はヒドロゲ
ル系材料である。
【００１６】
　ある実施態様では、本発明は、混ざり合って多孔質ウェブを形成している溶融成形連続
フィラメントを含み、綿撒糸材料が取り付けられている、移植可能な物品であって、前記
フィラメントが複数の接触点で互いに自己凝集しており、前記フィラメントが、少なくと
も１種の無定形ポリマー成分と共有結合した又はブレンドされた、少なくとも１種の半結
晶ポリマー成分を含み、前記フィラメントが、結晶状態のときに部分的乃至完全なポリマ
ー成分相不混和性を有する。
【００１７】
　別の実施態様では、本発明は、混ざり合って多孔質ウェブを形成している溶融成形連続
フィラメントを含み、綿撒糸材料が取り付けられている、移植可能な物品であって、前記
フィラメントが複数の接触点で互いに自己凝集しており、前記フィラメントが、少なくと
も１種の追加の半結晶ポリマー成分と共有結合した又はブレンドされた、第１の半結晶ポ
リマー成分を含み、前記フィラメントが、結晶状態のときに部分的乃至完全なポリマー成
分相不混和性を有する。
【００１８】
　本発明のこれら及び他の特徴に加えて本発明自体が、本発明の図面及び詳細な説明から
より完全に理解されるであろう。
【発明を実施するための最良の形態】
【００１９】
　本発明は、高い気孔率を有する、生体吸収性自己凝集不織ポリマーウェブ材料を対象と
する。高い気孔率は、本発明物に多くの望ましい特徴を付与する。これらの特徴として、
かさばり、しなやかさ、ドレープ性、形状追随性及び組織適合性が挙げられる。これらの
高多孔質材料の多くは、かなりの大きさの機械強度を示す。本発明の高多孔質ウェブ材料
は、移植可能な医療器具又はその構成要素として使用可能である。本発明の高多孔質生体
吸収性ウェブ材料を移植すると、その材料は、移植レシピエントの固有の身体的過程によ
って、移植レシピエントの身体から取り除かれる。
【００２０】
　本発明の高多孔質ウェブ材料は、未アニール・未伸長の自己凝集不織前駆ウェブ材料を
１又は複数の方向に伸長して、逐次的に又は同時に、熱及び／又は適切な溶剤を用いて伸
長したウェブ材料のポリマー成分をアニールすることにより作られる。前駆ウェブ材料は
、半結晶の多成分ポリマーシステムから形成された連続フィラメントから作られ、そのポ
リマーシステムは、平衡状態に達した際に、システムの構成ポリマー成分が相不混和性で
あるいくつかの証拠を有している。前駆ウェブ材料が、溶融物から固化した後、初期に自
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己凝集する能力は、結晶化速度が比較的低下した結果であると考えられる。結晶化速度が
低下することにより、限られた結晶性の同様の無定形状態で維持されている連続フィラメ
ントの他の部分と物理的に接触可能となるような時間まで、固化した急冷後のフィラメン
ト状ウェブ中に、溶融物の実質的に均質な無定形非結晶相の混合状態が保存される。連続
フィラメントの部分が前駆ウェブ材料において複数の点で互いに接触すると、追加の接着
バインダー、接着補助剤又は後押出溶融加工を必要とせずに、フィラメントが固化状態で
それらの接触点で結合される。そのように連結された連続又は不連続フィラメントは「自
己凝集している」と見なされる。
【００２１】
　無定形相内部で完全に成分混和性の状態で存在するブレンド又はコポリマーシステムは
、準安定状態であっても平衡状態であっても、システムの組成に関係しかつＦｏｘ式を利
用すると実質的に予測可能な温度に現れる単一のＴg又はＴodtを示すことが予想される。
反対に、完全に不混和性の多相無定形システムは、分離した不混和相のそれぞれについて
ホモポリマー類似体と相関する別個のＴgを示すことが予想される。部分的に混和性のシ
ステムでは、立体障害又はセグメント包接などの理由のため、いくつかの結晶化可能な又
は他の構成成分が、存在する無定形相の内部で混和性の状態でいる。その結果、それぞれ
のＴgは、非結晶化ホモポリマー類似体のＴgから、無定形相内部に存在する構成成分比を
反映した温度に向かってシフトし、その値はＦｏｘ式を利用して解釈可能である。
【００２２】
　同様に、そのような部分的に混和性のシステムの結晶領域内部に非結晶化又は無定形包
接体が十分な濃度で存在する場合、それらの包接体が、希釈効果又は束一性効果を生み出
して、結晶化ホモポリマー類似体の予想融点から融点降下を生じさせることが予想できる
。そのような部分的に混和性のシステムであれば、観察されるＴmの降下が生じる一方で
、完全に相分離したシステムであれば、ホモポリマー類似体のＴmと同様のＴmが維持され
ると思われる。
【００２３】
　本発明では、前駆ウェブ材料を逐次的又は同時に１又は複数の方向に伸長して、自己凝
集フィラメントの伸長及び薄化を引き起こすことを可能にする、実質的に均質な無定形非
結晶準安定相が混合した状態に自己凝集前駆ウェブ材料を保留することが可能である。前
駆ウェブ材料を伸長するとウェブ材料中で混ざり合ったフィラメント間の空隙が増大する
。Ｈａｙｅｓは、米国特許第６１６５２１７号の教示に従って作られた、完成した自己凝
集ウェブについて、気孔率がおよそ４０～８０％の材料を記載しているが、本発明者らは
、前駆ウェブ材料に、材料の全体積の９０％に達する空隙を持たせることが可能であるこ
とを発見した。本明細書では、この測定基準を気孔率（パーセント）又は単に「気孔率」
として表現する。気孔率は、本明細書の例３で説明するように決定する。本発明の完成し
たウェブ材料の気孔率の値は９０％を超える（表１２）。
【００２４】
　加工中に前駆ウェブ材料に存在する長時間の無定形状態は、完全又は部分的なミクロ相
分離及びその後の結晶化の両方を実質的に阻害するのに十分に急速な冷却と組み合わせた
、少なくとも部分的に相不混和性のブレンド又はブロックコポリマーを優先的に選択し利
用することによって達成可能である。フィラメントへの押出を可能にするのに十分な溶融
混和性をポリマー混合物が有することを条件として、少なくとも部分的に相不混和性の、
ポリマー又はコポリマーのブレンドを利用できる。本発明は、熱力学的安定状態において
少なくとも部分的に相不混和性のセグメント成分を有する、ジブロック、トリブロック又
はマルチブロックコポリマーとして説明可能なブロックコポリマーを優先的に利用する。
ブロックコポリマーの文脈における相不混和性とは、相関するホモポリマーのブレンドの
一部であった場合に、溶融物中で相分離することが予想されるであろうセグメント成分を
指すことが意図されている。
【００２５】
　より詳細には、本発明は、逐次的開環付加重合によって合成されかつＰＧＡとしても知
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られるポリ（グリコリド）及びＴＭＣとしても知られるポリ（トリメチレンカーボネート
）から構成される、ＡＢＡトリブロックコポリマーシステムを優先的に利用して、伸長し
た生体吸収性高多孔質自己凝集不織ウェブ材料を形成し、ここで、Ａは全質量の４０～８
５質量％を構成し、Ａはグリコリド繰り返し単位から構成され、Ｂは全質量の残部を構成
してトリメチレンカーボネート繰り返し単位から構成され、前記材料は生体吸収性かつ移
植可能である。好ましい前駆ウェブ材料は、ＰＧＡとＴＭＣの比が６７％と３３％（６７
：３３－ＰＧＡ：ＴＭＣ）及びＰＧＡ５０％とＴＭＣ５０％（５０：５０－ＰＧＡ：ＴＭ
Ｃ）である、ＰＧＡ：ＴＭＣトリブロックコポリマーを用いて作られる。ヘキサフルオロ
イソプロパノール（ＨＦＩＰ）中、３０℃における、これらポリマーの固有粘度は、平均
で０．５ｄＬ／ｇ～１．５ｄＬ／ｇ以上の範囲であってよく、好ましい用途では、１．０
ｄＬ／ｇ～１．２ｄＬ／ｇの範囲であってよい。ＤＳＣ溶融ピークによって測定される、
この特定範囲のコポリマー組成物について許容可能な融点は、およそ１７０℃～２２０℃
の範囲であってよい。これらコポリマーの経時で累積した熱暴露は、押出からであっても
他の処理からであっても、コポリマーのブロック構造及びそれに相関する結晶化度及び相
不混和性といった特性を劣化させうるトランスエステル化反応を防止するために、十分に
最小限にする必要がある。
【００２６】
　自己凝集連続フィラメント前駆ウェブ材料を本明細書で記載するように調製したら、そ
のウェブ材料を拘束して、その材料の秩序－無秩序転移温度（Ｔodt）より高温かつ融点
（Ｔm）より低温で、顕著な結晶化を誘起せずにその材料を軟化するのに十分な時間予備
加熱する。次に、軟化した前駆ウェブ材料を、１又は複数の方向で伸長する（図２～４Ａ
）。多方向でのウェブ材料の伸長は、逐次的に行ってもよく、あるいは単一操作で行って
もよい。前駆ウェブ材料は、特定の速度及び初期寸法と最終寸法との特定の比率で伸長さ
れる。
【００２７】
　単軸で伸長した大半の実施態様（図２及び２Ａ）では、前駆ウェブ材料は、１秒あたり
前駆ウェブ初期寸法の１０～５０％の速度で伸長されるのが好ましい。所与の伸長速度に
ついて、前駆ウェブ材料を２：１～１１：１の比率で伸長することが可能である。好まし
い比率は、４：１、５：１、６：１、７：１、８：１、９：１及び１０：１である。伸長
後、前駆ウェブ材料は、部分的乃至完全な相分離及びその後の結晶化を誘起するために、
ポリマー材料をアニールする加熱工程を経る。アニール工程は２つの方法のいずれかによ
って行うことができる。
【００２８】
　第１のアニール方法は、ウェブがほとんど又は完全にアニールされるまで、アニール条
件でウェブを最大に張って維持することを必要とする。好ましいアニール条件は１１０℃
～１３０℃で０．５～３分であるが、秩序－無秩序温度（Ｔodt）より高くかつ融点（Ｔm

）より低い温度を、時間を適切に調節して使用できる。
【００２９】
　第２のアニール方法は、本明細書では「部分的に拘束された」方法と呼ぶ。この方法で
は、伸長した自己凝集ウェブ材料を最大に張って拘束しながら最初に部分的にアニールす
る。次に、伸長したウェブ材料の拘束を少なくする又はなくして、アニール工程を完了す
る。この方法に好ましい条件は、第１工程（完全に拘束）について７０℃で０．５分であ
り、最終工程（拘束が少ない又は拘束がない）について１２０℃で１～２分である。
【００３０】
　アニールしたら、高多孔質自己凝集ウェブ材料を、処理装置から取り外して移植可能な
医療器具又はその構成要素として使用するために用意する。部分的に拘束されたアニール
方法の利点は、繊維径の増大又は気孔率の減少を伴わずに、通常１０～６０％、伸長した
ウェブを収縮させて、より柔らかいウェブを得ることを可能にする点である（例えば以下
の例９を参照）。この柔らかさは、ウェブ中の繊維が最終アニール工程中に収縮するとき
に、繊維がカールすることによって付与される。
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【００３１】
　二軸伸長した大半の実施態様（図３）では、前駆ウェブ材料を、２５℃～７５℃で１秒
あたりおよそ２０％又は３０％の適切な速度で伸長する。好ましい方法の１つは、面積質
量が４０～５０ｍｇ／ｃｍ2の前駆ウェブ材料を、ｘ軸（ダウン－ウェブ方向）に沿って
伸長比３．５：１、ｙ軸（横方向）に沿って伸長比６．０：１になるように７０℃で伸長
することである。ｘ軸及びｙ軸の伸長比を掛けると面積比が２１：１になる。伸長したウ
ェブを、７０℃で２分間部分的にアニールし、次に拘束から解放して１２０℃で２分間完
全にアニールする。上述のアニール方法はいずれも二軸伸長したウェブをアニールするた
めに使用可能である。
【００３２】
　放射状に伸長した前駆ウェブ材料（図４Ａ）についても同様の条件が使用される。半径
方向の伸長比は３．７５：１（面積比１４：１）であることが好ましく、伸長比が４．５
：１（面積比２０：１）であると具合がよい。単軸及び二軸で伸長したウェブのように、
上述のアニール方法のいずれも使用可能である。
【００３３】
　本発明の伸長した高多孔質自己凝集ウェブ材料を互いに組み合わせて、層状の又は積層
された材料を形成できる。必要に応じて、その材料を、熱、バインダー、接着剤及び／又
は溶剤を用いてさらに処理して、個々の層を一緒に取り付けることも可能である。代わり
に、これらの層のうち１つ又は複数の一部を取り付けずに分離した状態にして、これらの
層の間に空間を形成することも可能である。
【００３４】
　いくつかの実施態様では、伸長した高多孔質自己凝集ウェブ材料を、ロッド、円筒（図
１４）、ロープ、又はチューブ（図１３）の形状に作ることが可能である。チューブ形状
物を、伸長する及び／又は直径を増大することが可能な「伸縮性」形状に作ることが可能
である（図１７）。これら及び他の形状物は、特定の解剖学的構造物又は外科手技を用い
る用途に適合可能である。例えば、シート形状の、伸長した高多孔質自己凝集ウェブ材料
を、吻合接合部の周りに配置するために適合させて、所定位置で縫合又はステープル止め
することが可能である（図１１）。他の実施態様（図１０）では、綿撒糸材料（１４）を
本発明の「伸縮性」形状物（１２）と組み合わせて、ステープル装置カートリッジ上への
綿撒糸要素の一時的配置を容易にするよう適合した、実質的にチューブ状の構造物（１０
）が得られる（図１０Ａ～１０Ｂ）。代わりに、本発明物を綿撒糸要素として追加的に提
供することも可能である。
【００３５】
　また、本発明の伸長した高多孔質自己凝集ウェブ材料を他の材料と組み合わせて、複合
器具を形成することも可能である（図１５）。ある実施態様では、伸長した生体吸収性自
己凝集ウェブ材料のシート（２８）は、そのウェブ材料を取り囲む平坦な生体非吸収性材
料（２６）を備えており、歯科インプラント（２５）を形成する。移植された場合、その
インプラントによって画定された空間内で、骨又は他の組織の成長が促される。時間と共
に骨又は他の組織が内方成長して空間を満たしつつ、移植レシピエントの生来の身体的過
程によって、生体吸収性ウェブ材料が移植部位から取り除かれる。インプラントの生体吸
収性部分が消失したら、本発明の生体吸収されたウェブ材料によって露出した部位に存在
する、再生した骨又は組織に他の歯科プラントを配置できる。代替実施態様を図１２に図
示する。
【００３６】
　他の実施態様では、本発明の伸長した高多孔質自己凝集ウェブ材料（２２）が層状にさ
れ、必要に応じて生体非吸収性材料（２４）のシートに積層される。この複合材料（２１
）は、頭蓋手術における硬膜代替物として使用するのに特に適している（図２１）。好ま
しい生体非吸収性材料は、組成がフルオロポリマーであるものであって、多孔質延伸ポリ
テトラフルオロエチレン（ｅＰＴＦＥ）及び／又はフッ素化エチレンプロピレン（ＦＥＰ
）が最も好ましい。生理活性物質（２７）を、本発明の伸長した高多孔質自己凝集ウェブ
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材料の中又は当該材料の上に配置できる（図２１Ａ）。
【００３７】
　他の実施態様（図１６）では、構造要素（３９）が、伸長した高多孔質自己凝集ウェブ
材料（３８）と組み合わされて、複合構造物（３６）を形成する。構造要素は、生体非吸
収性材料及び／又は生体吸収性材料から作ることが可能である。構造要素を、伸長した自
己凝集ウェブ材料の片面又は両面に配置することが可能である。また、構造要素をウェブ
材料の内部に配置することもできる。
【００３８】
　本発明の伸長した自己凝集ウェブ材料の高い気孔率を、フィラメントをさらにより大き
く引き離す手順をそのウェブ材料に施すことにより、さらに増大することが可能である。
この手順では、伸長したウェブ材料の連続フィラメントを小片に破砕してもよい。このよ
うな本発明の伸長した高多孔質自己凝集ウェブ材料は、高い血栓形成特性を有することが
示されている。好ましい形状において、ウェブ材料（４９）の外観は「コットンボール」
である（図１９）。これらの可逆的に圧縮可能な「血栓形成性コットンボール」（４９）
の１つ又は複数を、出血部位又は動脈瘤形成部位に移植するために、カテーテルなどの送
達システム（４８）と組み合わせることが可能である（図２０）。金属バンドなどの追加
要素（図１９Ａ～Ｂ）を、視覚化補助又は機械的支持として、伸長した非常に高多孔質の
自己凝集ウェブ材料に足すことも可能である。医療器具の構成要素として使用する場合、
これらの非常に高多孔質血栓形成性ウェブ材料は、器具と周囲の解剖学的構造物及び組織
との間にシールを提供することが可能である。
【００３９】
　様々な化学成分（２３）を、本発明の高多孔質ウェブの伸長した自己凝集ウェブ材料（
２０）と組み合わせることが可能である（図９）。化学成分を、高多孔質ウェブ材料を含
むポリマー材料の表面に配置することが可能である。また、化学成分を、ウェブ材料の空
隙又は気孔の中に配置することも可能である。化学成分は、ヒドロゲル材料などの適度に
粘性の化学成分とすることが可能である。生理活性物質（２７）を追加の化学成分と組み
合わせることが可能である（図９Ａ）。例えばヒドロゲル材料を用いると、生理活性物質
をヒドロゲル材料から直接放出させるか、ヒドロゲル材料及び下地のウェブ材料を移植レ
シピエントの身体に生体吸収させながら生理活性物質を放出させることが可能である。好
ましい化学成分はヒドロゲル材料の状態である。
【００４０】
　適したヒドロゲル材料として、以下に限られないが、ポリビニルアルコール、ポリエチ
レングリコール、ポリプロピレングリコール、デキストラン、アガロース、アルギン酸塩
、カルボキシメチルセルロース、ヒアルロン酸、ポリアクリルアミド、ポリグリシドール
、ポリ（ビニルアルコール－ｃｏ－エチレン）、ポリ（エチレングリコール－ｃｏ－プロ
ピレングリコール）、ポリ（酢酸ビニル－ｃｏ－ビニルアルコール）、ポリ（テトラフル
オロエチレン－ｃｏ－ビニルアルコール）、ポリ（アクリロニトリル－ｃｏ－アクリルア
ミド）、ポリ（アクリロニトリル－ｃｏ－アクリル酸－アクリルアミジン）、ポリ（アク
リロニトリル－ｃｏ－アクリル酸－ｃｏ－アクリルアミジン）、ポリアクリル酸、ポリ－
リジン、ポリエチレンイミン、ポリビニルピロリドン、ポリヒドロキシエチルメタクリレ
ート、ポリスルホン、メルカプトシラン、アミノシラン、ヒドロキシルシラン、ポリアリ
ルアミン、ポリアミノエチルメタクリレート、ポリオルニチン、ポリアミノアクリルアミ
ド、ポリアクロレイン、アクリロキシスクシンイミド又はそれらのコポリマー、並びにそ
れらの組み合わせが挙げられる。親水性ポリマーを溶解するのに適した溶剤として、以下
に限られないが、水、アルコール、ジオキサン、ジメチルホルムアミド、テトラヒドロフ
ラン及びアセトニトリルなどが挙げられる。
【００４１】
　必要に応じて、ウェブ材料と組み合わせた後に、組成物を化学的に変性することも可能
である。これらの化学的変性とは、ウェブ材料のポリマー成分又は組成物自体の化学反応
性基と相互作用する化学反応性基であってよい。これらの組成物に対する化学的変性を、
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生理活性物質（２７）などのさらに別の化学組成物と化学結合するための結合部位として
提供することが可能である。これらの「生理活性物質」として、酵素、有機触媒、リボザ
イム、有機金属、タンパク質、糖タンパク質、ペプチド、ポリアミノ酸、抗体、核酸、ス
テロイド分子、抗生剤、抗真菌剤、サイトカイン、炭水化物、疎油性物質、脂質、細胞外
マトリクス物質及び／又はその個々の成分、医薬品、並びに治療剤が挙げられる。好まし
い化学系生理活性物質はデキサメタゾンである。細胞、例えば、哺乳類細胞、爬虫類細胞
、両生類細胞、鳥類細胞、昆虫細胞、プランクトン細胞、非哺乳類海洋脊椎動物及び無脊
椎動物からの細胞、植物細胞、微生物細胞、原生生物、遺伝子組換細胞、及びミトコンド
リアのような細胞小器官もまた生理活性物質である。さらに、非細胞生物学的実体、例え
ばウイルス、ヴィレノス（virenos）及びプリオンも生理活性物質と見なされる。
【００４２】
　以下の例は、本発明の特定態様を詳述する目的で挙げられており、本発明を限定するも
のと見なしてはならない。
【実施例】
【００４３】
　例１：この例では、本発明の物品の形成を説明する。最初に、未アニールの自己凝集不
織ポリマー前駆ウェブを形成した。前駆ウェブ材料を若干加熱して、ウェブ材料の気孔率
を増大するために、単一方向すなわち単軸方向で伸長した。その後、高多孔質自己凝集ウ
ェブ材料を熱で硬化した。
【００４４】
　前駆ウェブ材料は、ポリ（グリコリド）６７％及びポリ（トリメチレンカーボネート）
３３％（質量／質量）のセグメント化トリブロックコポリマー（６７％ＰＧＡ：３３％Ｔ
ＭＣ）から形成されていた。このコポリマーは、Ｔｙｃｏ　Ｈｅａｌｔｈｃａｒｅ　Ｇｒ
ｏｕｐ　ＬＰの一部門である、Ｕｎｉｔｅｄ　Ｓｔａｔｅｓ　Ｓｕｒｇｉｃａｌ（Ｎｏｒ
ｗａｌｋ，　Ｃｏｎｎｅｃｔｉｃｕｔ，　ＵＳ）から樹脂形状で入手できる。このポリマ
ーは一般にポリグリコネートと呼ばれ、元Ｄａｖｉｓ　＆　Ｇｅｃｋ（Ｄａｎｂｕｒｙ，
　Ｃｏｎｎｅｃｔｉｃｕｔ）を通じて歴史的に入手可能であった。典型的な６７％ＰＧＡ
：３３％ＴＭＣ樹脂ロットは、米国特許第６１６５２１７号（参照により本明細書の一部
とする）でＨａｙｅｓによって以前に同定された。この「６７：３３－ＰＧＡ：ＴＭＣ」
樹脂材料の同定方法を本明細書で繰り返す。
【００４５】
　得られたコポリマーおよそ２５ｍｇをヘキサフルオロイソプロパノール（ＨＦＩＰ）２
５ｍＬ中に溶解した。こうして作った希釈溶液の固有粘度（ＩＶ）は、３０℃（±０．０
５℃）に設定した水浴に浸漬したＣａｎｎｏｎ－Ｕｂｂｅｌｏｈｄｅ粘度計を用いて測定
したときに、１．５３ｄＬ／ｇであった。
【００４６】
　得られたコポリマーおよそ１０ｍｇを、アルミニウムの示差走査熱量測定（ＤＳＣ）サ
ンプルパンの中に置き、覆い、－４０℃と低温にサンプル冷却が可能なＩｎｔｒａｃｏｏ
ｌｅｒ　ＩＩ　冷却ユニットを備えた、Ｐｅｒｋｉｎ－Ｅｌｍｅｒ　ＤＳＣ　７を利用し
て分析した。サンプルを１８０℃で２分間、予備調整した後、装置の提供する最大速度（
設定：－５００℃／分）でサンプルを冷却し、－４０℃から２５０℃まで走査速度１０℃
／分で走査した。この初期走査を完了した後、装置の提供する最大速度（設定：－５００
℃／分）でサンプルを速やかに冷却した。同じ温度範囲にわたって、第２の同様の走査を
同じサンプルにおいて試みた。走査が完了して２５０℃で５分間温度を維持した後、再び
装置の提供する最大速度でサンプルを冷却し、第３の走査を試みた。
【００４７】
　各走査を、観察されたガラス転移温度（Ｔg）、秩序－無秩序転移温度（Ｔodt）、結晶
化発熱及び融解吸熱について分析した。結果を表１にまとめる。
【００４８】
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【表１】

【００４９】
　前駆ウェブ材料へと処理するためのコポリマー樹脂を用意するために、コポリマーおよ
そ１００ｇを、１１５℃～１３５℃、真空下（＜４０ｍｍＨｇ）で一晩加熱した。４ｍｍ
の穴を有するスクリーンを備えた造粒機（Ｍｏｄｅｌ　６１１－ＳＲ，　Ｒａｐｉｄ　Ｇ
ｒａｎｕｌａｔｏｒ，　Ｒｏｃｋｆｏｒｄ，　Ｉｌｌｉｎｏｉｓ，　ＵＳＡ）を通してコ
ポリマーを挽くことにより、樹脂をペレット化した。
【００５０】
　紡糸パックアセンブリ（Ｊ．　Ｊ．　Ｊｅｎｋｉｎｓ，　Ｉｎｃ．，　Ｍａｔｔｈｅｗ
ｓ，　ＮＣ，　ＵＳＡ）が取り付けられた、１．５インチのスクリュー押出機（Ｍｏｄｅ
ｌ　ＲＣＰ－０５００，　Ｒａｎｄｃａｓｔｌｅ　Ｅｘｔｒｕｓｉｏｎ　Ｓｙｓｔｅｍｓ
，　Ｉｎｃ．，　Ｃｅｄａｒ　Ｇｒｏｖｅ，　Ｎｅｗ　Ｊｅｒｓｅｙ，　ＵＳＡ）を入手
した。紡糸パックアセンブリの底部には、直径２．０６ｃｍ（０．８１２インチ）の円形
配置で並べられた直径０．３３ｍｍ（０．０１３インチ）のダイ開口部からなる、７つの
オリフィス紡糸口金（図５の「紡糸パック」を参照）を有していた。紡糸パックは温度２
５０℃～２７０℃に設定した。この特定の温度は、樹脂の固有粘度特性に依存していた。
【００５１】
　Ｖｏｒｔｅｃ　Ｍｏｄｅｌ　９０２　ＴＲＡＮＳＶＥＣＴＯＲ（登録商標）（Ｖｏｒｔ
ｅｃ　Ｃｏｒｐｏｒａｔｉｏｎ－Ｃｉｎｃｉｎｎａｔｉ，　Ｏｈｉｏ　ＵＳＡ）を保持す
る調節可能なアームを、紡糸パックに取り付けて、スクリーン布帛収集ベルト（screen f
abric collector belt）の進行方向と一列にして紡糸口金の基部の下方に配置した(図５
）。ＴＲＡＮＳＶＥＣＴＯＲ（登録商標）の入口上部を、ダイ開口部の下方で、およそ２
．５～３．８ｃｍ（１．０～１．５インチ）に調節された距離「Ａ」（図５）で中央に置
いた。移動巻き取りベルトと同じ方向の布帛収集装置を横断してＴＲＡＮＳＶＥＣＴＯＲ
（登録商標）を往復させる機械装置にアームを載置した。アームは、１秒あたりおよそ０
．５８回の完全掃引サイクル（１分あたりおよそ３５回の完全サイクル）の頻度で、中心
からおよそ５度の角度の間を往復した。ＴＲＡＮＳＶＥＣＴＯＲ（登録商標）をおよそ５
０～５５ｐｓｉ（０．３４～０．３８ＭＰａ）の圧縮空気源に接続した。圧縮空気は、ポ
リマーのＴodtを上回る温度である室温（２０～２５℃）であった。操作時に、圧縮空気
を導入してＴＲＡＮＳＶＥＣＴＯＲ（登録商標）のスロート内部で加速した。加速された
空気流は、複数のオリフィスダイの領域から入口内へと追加の空気を引き込んだ。
【００５２】
　次に、真空乾燥してペレット化したコポリマーを、図５に図示するように、スクリュー
押出機（１０１）内に供給し、紡糸口金（１０２）のクロスヘッドを通して供給した。溶
融したコポリマーは、７つの独立したフィラメント（１０５）の形状で紡糸口金から出た
。ＴＲＡＮＳＶＥＣＴＯＲ（登録商標）入口（１０３）に入る空気の流れによってフィラ
メントが影響を受けるようになるため、空気の巻き込みがないときと比べて非常に高い速
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度で、フィラメントがＴＲＡＮＳＶＥＣＴＯＲ（登録商標）を通って加速された。次に、
加速されたフィラメントを、ＴＲＡＮＳＶＥＣＴＯＲ（登録商標）出口から距離６６ｃｍ
（２６インチ）（１０７）に位置して速度およそ２０．４ｃｍ／分（０．６７フィート／
分）で移動するスクリーン布帛収集ベルト（１０６）上に集積させて、前駆ウェブ材料（
１０８）を形成した。ベルト速度を増加するとより薄いウェブ材料が製造され、ベルト速
度を減少するとより厚いウェブ材料が製造される。
【００５３】
　収集ベルトに集積して生じた、未アニール・未伸長の自己凝集フィラメント状不織前駆
ウェブ材料は、ベルトの移動方向に沿って比較的一貫したかさばりを有し、およそ３．２
インチの「使用可能幅」を有していた。「使用可能幅」とは、総量、外観水準及び微細な
顕微鏡的水準が最大に一貫している、前駆ウェブ材料の内側部分を指す。「使用可能幅」
の外側の前駆ウェブ材料の部分は、ベルトの移動方向と一致して観察したときに、中心線
の両側における相対的な高さ及び密度について全体のウェブが減少するように集積してい
るフィラメントを有する。本明細書で報告する面積密度は、「使用可能幅」を有するウェ
ブ領域から取った代表的なサンプルから得た。
【００５４】
　周囲温度で１０秒を超えて冷却した後、前駆ウェブを布帛ベルトから取り除いた。調べ
たところ、その材料は、適度な取り扱いを受けたときに、ほつれない又はウェブから分離
しないように見える個々の構成繊維を有する、触感的にしなやかな凝集繊維ウェブであっ
た。フィラメントは混ざり合いかつ接触点で結合して、未アニールで（すなわち結晶化が
最小限の、又は「未硬化の」）未伸長の自己凝集不織前駆ウェブ材料を形成した。
【００５５】
　このようにして製造した前駆ウェブは、Ｈａｙｅｓの米国特許第６１６５２１７号（参
照により本明細書の一部とする）の例２に記載されたものと同様の、固有粘度（ＩＶ）値
及び結晶化発熱ピークを一般に有する。この例の特に関係する部分を、本明細書で以下引
き写す。
【００５６】
　固有粘度：上述の前駆ウェブおよそ２９ｍｇをヘキサフルオロイソプロパノール（ＨＦ
ＩＰ）２５ｍＬ中に溶解して希釈溶液を作った。この溶液の固有粘度（ＩＶ）は、３０℃
（±０．０５℃）に設定した水浴に浸漬したＣａｎｎｏｎ－Ｕｂｂｅｌｏｈｄｅ粘度計を
用いて測定したときに、０．９７ｄＬ／ｇであった。従って、ペレット化したコポリマー
の初期値１．５３ｄＬ／ｇから前駆ウェブの値０．９７ｄＬ／ｇへと、加工中にＩＶが低
下していたことが観察された。
【００５７】
　熱特性：Ｐｅｒｋｉｎ　Ｅｌｍｅｒ　ＤＳＣ７　示差走査型熱量計（ＤＳＣ）を用いて
熱分析を可能にするために、適当な大きさのサンプルを上述の前駆ウェブから得た。走査
を１０℃／分で行い、Ｉｎｔｒａｃｏｏｌｅｒ　ＩＩ　冷却ユニットを用いて装置温度を
加減した。－２０℃～２５０℃の単一走査を行って以下の結果を得た（表２）。
【００５８】
【表２】

【００５９】
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　本明細書で報告する、秩序－無秩序転移温度（Ｔodt）は、走査のベースラインにおい
て０．１ジュール／グラム℃（Ｊ／（ｇ・℃））より大きい偏差によって示される、異な
る水準の熱容量の間の変曲点に存在する。このＴodtは、それぞれのホモポリマーのガラ
ス転移温度（Ｔg）間の温度に存在し、Ｆｏｘ式によって粗く近似される。この特定の例
では、前駆ウェブサンプルの示した秩序－無秩序転位温度はおよそ１６℃であり、結晶化
発熱はおよそ７０℃で始まった。試験片全体の結晶性は、エンタルピー（単位はジュール
／グラム（Ｊ／ｇ））によって定量化される、融解吸熱の下の面積に比例すると考えられ
る。この前駆ウェブの熱走査の一般的な特徴を、上記参照した'２１７特許の図３に見る
ことができる。
【００６０】
　次に、前駆ウェブの結晶化発熱エンタルピー（ＤＳＣシステムに基づく電力補償を用い
た上述の評価を通じて測定される）の実質的な減少につながりうる、熱又は時間の組み合
わせにウェブを曝さないことを確実にして、前駆ウェブの長方形部分の対向する端部を拘
束して置き、単一すなわち単軸の横方向（すなわち前駆ウェブの長辺からおよそ９０度の
方向）に伸長した。
【００６１】
　本発明の伸長した高多孔質自己凝集ウェブ材料を、ピングリップ及び３つの電熱区域を
備えた横方向延伸／伸長機を用いて作った。そのような機械は、縦方向に移動しながら支
持金属シートの表面全体を横方向に延伸する能力を有する、調節可能なテンター又は幅出
しフレームとしても知られている。幅広く適応可能であるため、本明細書に記載した機能
を実現可能な様々な機械が数多くの供給者から入手可能であり、その供給者の１つは、Ｍ
ｏｎｆｏｒｔｓ，　Ａ　Ｔｅｘｔｉｌｍａｓｃｈｉｎｅｎ　ＧｍｂＨ　＆　Ｃｏ　ＫＧ，
　Ｍｏｅｃｈｅｎｇｌａｄｂａｃｈ，　Ｇｅｒｍａｎｙである。
【００６２】
　この特定のユニットは、長さがそれぞれ２４、６及び２４インチ（６１、１５．２及び
６１ｃｍ）の、３つの連続して結合した加熱定盤を備えていた。加熱定盤は、ウェブ材料
が通過する加熱区域を作り出した。１３インチ（３３ｃｍ）長の伸長－転移領域の前縁は
、第１の加熱区域の前縁から１１インチ（２７．９ｃｍ）で始まった。初期供給速度は１
フィート（３０．４８ｃｍ）／分であった。
【００６３】
　初期伸長操作において、伸長機の第３のすなわち最下流の区域のみを１２０℃に加熱し
た。しかしながら、前駆ウェブが伸長される前に温められるように、第３区域からの熱が
、隣接する第２区域及び第１区域に徐々に入り込んでいたことが偶然発見された。とりわ
け、このことによって、最終の高多孔質ウェブ材料の均一性が徐々に改善された。前駆ウ
ェブ材料を、２：１、３：１、４：１、５：１及び６：１の比率で伸長した。横方向伸長
装置の区域１を５０℃に設定し、前駆ウェブ材料を６：１の比率で伸長したときに、好ま
しい材料が形成された。
【００６４】
　伸長したウェブを約１２０℃で約１分間熱硬化した後に、本発明の高多孔質自己凝集ウ
ェブ材料が形成され、室温まで放冷した。本発明の材料の各片は、未アニール状態の同様
のウェブを予備加熱せずかつ伸長せずに作った、同様の自己凝集不織ウェブと比べて、よ
り多孔質で、しなやかで、厚く、形状追随性で均一な外観であることが分かった。
【００６５】
　前駆ウェブ材料の追加の長方形部分を、伸長装置内の連続するそれぞれの加熱区域につ
いて、設定がおよそ５０℃、７５℃及び１２５℃の予備加熱した定盤を用いて、８：１及
び１０：１の比率で伸長した。最初の２つの加熱区域の設定により、前駆ウェブ材料を確
実に「予備加熱」した。'２１７特許に報告されたＴodtを超える温度は、前駆ウェブ材料
のコポリマー分子の移動を促進して、より一貫した最終製品を提供するのに十分であった
。第３の加熱区域を、'２１７特許に記載された結晶化発熱ピーク（Ｔcr）温度に少なく
とも接近しおそらくは超える温度に設定して、最終ウェブ材料をアニール又は熱硬化した
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。
【００６６】
　例２：この例では、例１に記載された様々なベルト速度及び横延伸比を用いて製造した
前駆ウェブを、様々なウェブ密度及び伸長比について得た。加工後、本発明のこの実施態
様の代表的な領域の走査型電子顕微鏡写真（ＳＥＭ）を撮影した。本発明の伸長したウェ
ブ及び当該ウェブを構成するフィラメントの特性のいくつかを以下のように定量化した。
【００６７】
　本発明の各ウェブ材料中の伸長したフィラメントの断面直径を、ＳＥＭを目視で調べる
ことによって測定した。各ＳＥＭにおいて５０の伸長したフィラメントを無作為に選択し
、各フィラメントの断面直径を測定した。これらのフィラメントの断面直径の累積結果を
表３に載せ、図６及び７にまとめた。伸長比をＸの倍数として表す。例えば、「０Ｘ」は
未伸長の前駆ウェブ材料を指す。「４Ｘ」は伸長比４：１を指す。ウェブの一覧にした特
徴は、繊維径の平均値、中央値、最大値及び最小値であった。加えて、その５０の繊維の
中で断面直径が２０μｍ未満であることが見出された数及び百分率の両方も一覧にした。
【００６８】
【表３】

【００６９】
　この方法で評価した場合、未アニール・未伸長の前駆ウェブ（０Ｘ）の全ての繊維の断
面直径は、１７～５９μｍであることが観察された。さらに、９０％を超える繊維の断面
直径は、上記参照した'２１７特許に記載されていた２０～５０μｍの範囲内にあった。
繊維径に与える伸長の影響はこのデータから容易に読み取れる。本発明の伸長処理を施し
た場合、未伸長の前駆ウェブのフィラメントの直径を減少させることが可能である。繊維
径の減少は、直径が２０μｍ未満の未伸長のウェブ中の繊維数（例えば５．７％）を、直
径が２０μｍ未満の伸長したウェブ中の繊維数と対比することにより、容易に読み取れる
。本発明の伸長した材料中で直径が２０μｍ未満の繊維数は、平均で６４％～８１％の範
囲にある。従って、前駆ウェブを実質的に伸長すると、本発明の最終的な伸長したウェブ
材料において、かなりの数の繊維の繊維径が非常に減少する。
【００７０】
　これらのウェブは、単一方向で又は「単軸」であるように伸長される又は引き伸ばされ
るため、伸長したウェブ中の繊維の２０～４０％の直径が２０μｍより大きいことが、こ
の同じデータから注目される。伸長したウェブ内部の繊維径がこのように混在することが
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、ウェブ材料全体のかさばりの増加をもたらした。伸長したウェブ材料のかさばりの増加
は、ウェブの面積密度及び体積密度の両方の減少と相関する。体積密度は気孔率に直接関
係する。本発明のウェブ材料は、未伸長の同様のウェブ材料と比較して気孔率が増加して
いる。気孔率の増加及び対応する体積密度の減少により、ウェブ構造内部のすき間の空間
が最大になる。これらの特徴により、宿主細胞がウェブ材料内に浸潤する機会が増大する
。本発明のウェブ材料に宿る細胞の数及び種類が、ウェブ材料の生体吸収性に直接影響す
る。
【００７１】
　本発明の伸長処理によって付与された、実際の分子配向を定量化するために、伸長比を
変えて作った本発明のウェブからの様々なフィラメントについて、複屈折値を測定した。
複屈折値は、光学グリッド及び円形回転ステージの両方を有する、スライド石英楔式高性
能偏光顕微鏡（例えば、Ｎｉｋｏｎ　Ｏｐｔｉｐｈｏｔ　２－ＰＯＬ）を利用して得た。
フィラメントの断面直径及び複屈折値の両方を、周囲のウェブの光学的影響から能動的又
は受動的に分離されたフィラメントの試料標本から測定した。
【００７２】
　フィラメント分離中に生じた物理的にゆがんだ二次産物がないことを確認して、従来の
光学顕微鏡検査法及び複屈折値を用いて断面直径値を測定した。この値は、Ｍｉｃｈｅｌ
－Ｌｅｖｙ図を利用して得た。かかる光学装置は様々な供給者（例えば、Ｎｉｋｏｎ　Ａ
ｍｅｒｉｃａ，　Ｍｅｌｖｉｌｌｅ，　ＮＹ）から入手可能である。Ｍｉｃｈｅｌ－Ｌｅ
ｖｙ図もまた様々な供給者（例えば、Ｔｈｅ　ＭｃＣｒｏｎｅ　Ｉｎｓｔｉｔｕｔｅ　（
Ｃｈｉｃａｇｏ，　ＩＬ））から入手可能である。
【００７３】
　こうして得られた複屈折値を、フィラメント径との相関について分析した。その関係は
、Ｒ2値が０．８２１１の、式：Ｙ＝０．４７２６Ｘ-0.9979で近似可能な冪関数に従うよ
うであることが分かった（図８参照）。この関係を用い図８を参照すると、断面直径２０
μｍのフィラメントの複屈折値をおよそ０．０２４と予想できることが決められた。従っ
て、断面直径が２０μｍ未満のフィラメントの複屈折値が０．０２５を超えることを合理
的に予想できた。
【００７４】
　例３：例１に記載した材料を伸長した結果として、単位面積あたりのポリマー材料の量
（面積密度）及び単位体積あたりのポリマー材料の量（体積密度）の両方が減少した。前
駆ウェブ（ベルト速度０．６７フィート／分（２０．４ｃｍ／分）で製造）を、設定１０
０℃のオーブンで２５分間さらに処理して、そのウェブ材料を完全にアニール又は「熱硬
化」した。
【００７５】
　未アニール・未伸長の自己凝集前駆ウェブ材料は、'２１７特許に開示されたウェブ材
料と実質的に同じであった。前駆ウェブ材料を熱硬化したものを測定したところ、面積密
度はおよそ２３ｍｇ／ｃｍ2であり、体積密度はおよそ０．１６ｇ／ｃｃであった。この
種類のウェブの市販形態のものは、商品名　Ｇｏｒｅ　Ｂｉｏａｂｓｏｒｂａｂｌｅ　Ｓ
ｅａｍ　Ｇｕｒａｄ及びＧＯＲＥ　Ｒｅｓｏｌｕｔ　Ａｄａｐｔ　ＬＴで、Ｗ．Ｌ．　Ｇ
ｏｒｅ　＆　Ａｓｓｏｃｉａｔｅｓ，　Ｉｎｃ．，　Ｆｌａｇｓｔａｆｆ，　ＡＺから入
手可能である。これらの未伸長の各ウェブ材料の面積密度は、それぞれ９．７ｍｇ／ｃｍ
2及び８．４ｍｇ／ｃｍ2である。また、各ウェブ材料の体積密度は、それぞれ０．５７ｇ
／ｃｃ及び０．７４ｇ／ｃｃである。これは気孔率（パーセント）が５６及び４３にそれ
ぞれ相当する。
【００７６】
　例１の前駆ウェブ材料を６：１の比率で単軸伸長した後、材料の面積密度を測定したと
ころおよそ５．３ｍｇ／ｃｍ2であった。これは面積密度がおよそ７５％変化したことを
意味する。例１の未伸長の前駆ウェブ材料の体積密度は０．１６ｇ／ｃｃであった。それ
に対し、例１の伸長したウェブ材料の体積密度は０．０８３ｇ／ｃｃであった。これは体
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積密度がおよそ５０％減少したことを意味する。
【００７７】
　完全密度で未伸長の６７％ＰＧＡ：３３％ＴＭＣ（質量／質量）のポリマーの比重（ρ

polymer）は、１．３０ｇ／ｃｃであると報告されている（Ｍｕｋｈｅｒｊｅｅ，　Ｄ，
　ｅｔ　ａｌ；　Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ　Ｏｆ　Ａ　Ｂｉｏａｂｓｏｒｂａｂｌｅ　ＰＧ
Ａ：ＴＭＣ　Ｓｃａｆｆｏｌｄ　Ｆｏｒ　Ｇｒｏｗｔｈ　Ｏｆ　Ｃｈｏｎｄｒｏｃｙｔｅ
ｓ，　Ａｂｓｔｒａｃｔ　＃１２，　Ｐｒｏｃｅｅｄｉｎｇｓ　ｏｆ　ｔｈｅ　Ｓｏｃｉ
ｅｔｙ　ｆｏｒ　Ｂｉｏｍａｔｅｒｉａｌｓ，　Ｍａｙ　２００５）。この報告されてい
るポリマー密度の値を本発明のウェブ材料の体積密度（ρscaffold）と比較することによ
り、関係式：（ρpolymer－ρscaffold）÷ρpolymer×１００によって、追加成分がない
ときの全体の気孔率（パーセント）を決定できる。
【００７８】
　本明細書で使用する用語「気孔率（パーセント）」又は単に「気孔率」とは、利用可能
な気孔率を有効に減少しうる充填材又は他の追加成分を包含せずに、伸長した自己凝集ウ
ェブの外部境界の内側に設けられた空隙として定義される。
【００７９】
　この評価により、例１の前駆ウェブ材料を伸長すると、ＰＧＡ：ＴＭＣ前駆ウェブ材料
の気孔率（パーセント）が８８％（追加成分なし）からおよそ９４％（追加成分なし）へ
と増加したことが示された。前駆ウェブ及び上述の６：１で伸長したウェブの両方のにつ
いて得られた気孔率（パーセント）（追加成分なし）を表４に示す。表４には、伸長前後
のウェブ材料の面積密度、体積密度及び気孔率（パーセント）もまとめられている。
【００８０】
【表４】

【００８１】
　例４：この例では、本発明の単軸伸長した（伸長比６：１）ウェブ材料に関する引張応
力－歪みデータの生成を説明する。ベルト速度を０．２６フィート／分（７．９ｃｍ／分
）とした以外は、例１に従ってウェブ材料を作った。
【００８２】
　本発明の伸長したウェブ材料のサンプルを、「犬の骨」の形状によく似た、中央の細片
と拡大した端部とを有する形状に切り抜いた。犬の骨の形状の試験片は、ＡＳＴＭ　Ｄ６
３８　Ｔｙｐｅ　ＩＶについて記載された（すなわち狭いところの長さが１８ｍｍ及び狭
いところの幅が３ｍｍの）試験片の大きさのおよそ半分であった。試験は、伸び計及び５
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ｒ　Ｍｏｄｅｌ　Ｎｏ．　５５６４を用いて行った。試験装置を操作するために使用した
ソフトウェアパッケージは、Ｍｅｒｌｉｎ，　Ｖｅｒｓｉｏｎ　４．４２　（Ｉｎｓｔｒ
ｏｎ　Ｃｏｒｐｏｒａｔｉｏｎ，　Ｎｏｒｗｏｏｄ，　ＭＡ）であった。ゲージ長は１５
．０ｍｍであった。クロスヘッド速度（ＸＨＲ）は２５０ｍｍ／分であった。データを０
．１秒毎に取った。
【００８３】
　より強いクロス－ウェブ方向と一列になるように長さを配向させた試験片から測定した
、伸長したウェブの伸び（パーセント）及びマトリクス引張応力は、それぞれ３２．０％
及び６０ＭＰａであることが分かった。より弱いダウン－ウェブ方向において測定される
ように長さを配向させた試験片から測定した、伸長したウェブの伸び（パーセント）及び
マトリクス引張応力は、それぞれ８４．７％及び３．４ＭＰａであることが分かった。こ
れらの６７：３３－ＰＧＡ：ＴＭＣウェブに関する引張応力の結果を表５にまとめる。比
較する目的で、'２１７特許に記載されたような６７：３３－ＰＧＡ：ＴＭＣのより薄い
ウェブの機械的特性も表５に含めた。
【００８４】
　高い気孔率及び容易に変形したかさばりを有する本発明の材料のような、厚さ測定に問
題が生じる可能性のあるサンプルの引張応力を正規化するための手段として、マトリクス
引張応力を利用する。試験材料の面積密度及びその成分ポリマーの比重を利用することに
より、マトリクス引張応力法は、測定が困難な多孔質のかさばりを完全密度の成分ポリマ
ーの等価厚さに変換する。減少分は、成分ポリマーの比重で割ったウェブの体積密度に比
例する。そして、引張応力の計算において横断面積を決定するために、この等価ポリマー
厚さを利用した。マトリクス引張応力をそのように使用することは、多孔質延伸ポリテト
ラフルオロエチレン（ｅＰＴＦＥ）材料の強度測定に利用するために、Ｇｏｒｅの米国特
許第３９５３５６６号及びＢｏｗｍａｎらの米国特許第４４８２５１６号の両方に記載さ
れている。
【００８５】
　マトリクス引張強度を得るために、引張試験片の等価厚さを、多孔質構造物の面積密度
を成分ポリマーの比重で割って決定した。次に、応力を測定する際に、試験片の実際の厚
さの代わりにこの値で置き換えた。従って、等価厚さ＝面積密度／ポリマーの比重である
。
【００８６】
　面積密度及び成分ポリマーの比重の両方が分かっていることを条件として、この等価厚
さの値を、多孔質サンプルの引張応力をマトリクス引張応力値へと変換するためにも使用
できる。'２１７特許の例２では、６７：３３－ＰＧＡ：ＴＭＣウェブ材料の最大引張応
力と併せて試験片の面積密度の両方が報告され、それぞれ４．９ＭＰａ及び２８．１ｍｇ
／ｍｍ2であることが分かった。
【００８７】
　従って、マトリクス引張応力は次のように計算できる。
【数１】

【００８８】
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【表５】

【００８９】
　データから分かるように、本発明のウェブ材料は、高度に異方性であることが見出され
、「ダウンウェブ」方向において減少した強度かつ顕著な伸びを有していた。反対に、強
度は伸長方向で最大であり、クロス－ウェブマトリクス引張応力は、'２１７特許に記載
された完全に結晶化した未伸長のウェブ材料より、非常に高いことが分かった。この結果
から、ＰＧＡ：ＴＭＣブロックコポリマーの分子配向が増大したことが明らかになった。
【００９０】
　例５：この例では、ポリ（グリコリド）とポリ（トリメチレンカーボネート）の比（質
量／質量）が５０：５０である、ＰＧＡ：ＴＭＣのＡＢＡトリブロックコポリマーを用い
た本発明の物品の形成を説明する。
【００９１】
　典型的な５０％ＰＧＡ：５０％ＴＭＣ樹脂ロットの合成は、'２１７特許に既に記載さ
れており、本明細書で以下のように繰り返す。
【００９２】
　クラス１００００のクリーンルーム内に設置され、Ｓｔｅｒｌｉｎｇ　ｂｒａｎｄ　ｈ
ｏｔ　ｏｉｌ　ｓｙｓｔｅｍ　（Ｍｏｄｅｌ　＃Ｓ９０１６，　Ｓｔｅｒｌｉｎｇ，　Ｉ
ｎｃ．，　Ｍｉｌｗａｕｋｅｅ，　Ｗｉｓ．，　ＵＳＡ）に接続された、最大２３０℃の
温度を維持可能な４ＣＶ　Ｈｅｌｉｃｏｎｅ　Ｍｉｘｅｒ　（Ｄｅｓｉｇｎ　Ｉｎｔｅｇ
ｒａｔｅｄ　Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｉｅｓ，　Ｗａｒｒｅｎｔｏｎ，　Ｖａ．，　ＵＳＡ）
を予備洗浄して、ポリマー又は他の残留物を除去し、次に、ミキサーボウルを再取り付け
する前に２時間かけて完全に空気乾燥した。その後、ドライミキサーを１４０℃に予備加
熱し、次いでパージして、実験中、最小流量で乾燥窒素を用いて覆った。トリメチレンカ
ーボネート　７４０．７ｇを含有するホイル包装を開け、内容物を導入した後、速度設定
「６．５」で混合した。１０分後撹拌を停止し、ＳｎＣｌ2・２Ｈ2Ｏ触媒　０．２２８ｇ
及びジエチレングリコール開始剤　１５．７１ｇを組み合わせたもの　２．７３ｇを、融
解したＴＭＣに直接添加した。混合を再開し、１０分後に温度が１６０℃に上昇した後、
３０分後に１８０℃へと上昇した。さらに３０分後にグリコリドモノマー　７５ｇを添加
した後、温度が２００℃に上昇した。１５分後にグリコリド　６７５ｇを添加して、温度
設定を速やかに２２０℃に変更した。４０分後、重合生成物を２２０℃で清浄な剥離表面
上に排出し、そこで重合生成物は室温に冷めながら固化した。このようにして得た薄茶色
のポリマーを、発熱物質を含まないプラスチック袋に包装し、その後、４．０ｍｍスクリ
ーンを通して機械的に粒状化してから、さらに分析及び加工を行った。
【００９３】
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　'２１７特許で、Ｈａｙｅｓは、この特定の５０％ＰＧＡ：５０％ＴＭＣ樹脂ロットの
固有粘度（ＩＶ）が０．９９ｄＬ／ｇであることを付記している。
【００９４】
　次に、上記の通り合成した５０％ＰＧＡ：５０％ＴＭＣトリブロックコポリマーを例１
で説明したように粒状化し、引き続き１２０℃～１３０℃で少なくとも１５時間真空乾燥
した。粉砕されたポリマーおよそ２５０ｇを例１で説明した押出機内に配置し、ダイ温度
をおよそ２３０℃～２５０℃に加熱した。幅がおよそ３．２インチ（５．０８ｃｍ）の、
不規則に連続した前駆ウェブ材料を、ベルト速度およそ２０．４ｃｍ／分（０．６７フィ
ート／分）で得た。前駆ウェブ材料は、例１で説明した未伸長の６７：３３－ＰＧＡ：Ｔ
ＭＣ前駆ウェブ材料と形態的に類似していた。個々のフィラメントは接触点で凝集結合を
形成して、自己凝集ウェブを形成した。この処理を通じて製造されたウェブ材料のフィラ
メント径は２５μｍ～４０μｍの範囲であった。'２１７特許に注記されているように、
これらのウェブ材料の固有粘度値は通常０．９ｄＬ／ｇである。これらのウェブ材料に関
する典型的なＤＳＣ値を表６に列記する。
【００９５】
【表６】

【００９６】
　６７：３３－ＰＧＡ：ＴＭＣトリブロックコポリマーの自己凝集不織前駆ウェブ材料に
ついて例１で説明したのと同じ装置及び単軸伸長比を用いて、未アニールの自己凝集不織
前駆ウェブ材料の伸長を行った。伸長する前に、ウェブの結晶化発熱エンタルピーの実質
的な減少につながりうる熱又は時間の組み合わせに、未伸長の前駆ウェブが曝されないよ
うに注意した。
【００９７】
　例１で説明した単軸伸長比に加えて、さらに７：１から１０：１までの単軸伸長比を実
施した。区域１のオーブン温度を４０℃に設定し、区域３を８５℃に設定した。伸長した
ウェブの熱硬化は、８５℃の区域３にて、およそ１分後に完了した。
【００９８】
　５０：５０ＰＧＡ：ＴＭＣトリブロックコポリマー出発原料を用いて作った本発明のウ
ェブの場合、単軸伸長比７：１から１０：１で、最もしなやかで均一な外観のウェブが製
造された。
【００９９】
　例６：この例では、多層の前駆ウェブ材料を用い、その多層材料を逐次的に複数の垂直
方向に伸長した、本発明の物品の形成を説明する。
【０１００】
　例１に従って作った、９枚の未アニール・未伸長の前駆ウェブ材料シートを一緒に積み
重ねることによって、出発原料を得た。９枚の前駆シートを、それぞれベルト速度１．５
８フィート／分（４８ｃｍ／分）で製造した。各前駆シートの面積密度はおよそ９．０ｍ
ｇ／ｃｍ2であり体積密度はおよそ０．２７ｇ／ｃｃであることが分かった。従って、９
層の前駆シート材料の面積密度はおよそ８１ｍｇ／ｃｍ2であり体積密度はおよそ０．２
７ｇ／ｃｃであると予想された。
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【０１０１】
　最初に、９枚の未アニール・未伸長の前駆ウェブシートを、それらの幅がウェブ形成時
にウェブを巻き取るために使用した移動ベルトと概ね同じ「流れ方向」にあるように配置
した。同様に配置された層状シートを、設定がそれぞれ室温、５０℃及び１２０℃である
３つの加熱区域を備えたオーブン内で、横方向（すなわち、未アニールのウェブの初期配
置方向からおよそ９０度の方向）に伸長した。伸長比は６：１であり伸長速度は１フィー
ト／分（３０．５ｃｍ／分）であった。
【０１０２】
　得られた本発明の物品の面積密度は１８ｍｇ／ｃｍ2であった。このことは、前駆ウェ
ブ材料から面積密度が７６％近く減少したことを意味する。物品の体積密度は０．１１ｇ
／ｃｃであった。このことは、前駆ウェブ材料（０．２７ｇ／ｃｃ）から体積密度が６０
％近く減少したことを意味する。このウェブ材料の気孔率（パーセント）は７９であった
。
【０１０３】
　前駆ウェブの伸び（パーセント）及び完成した積層ウェブ材料のマトリクス引張応力を
、より強いクロス－ウェブ方向について測定したところ、それぞれ６４％及び４８ＭＰａ
であることが分かった。伸び（パーセント）及び本発明の完成した積層ウェブ材料のマト
リクス引張応力を、より弱いダウン－ウェブ方向について測定したところ、それぞれ１３
３％及び５．２ＭＰａであることが分かった。これらの値は、例１の単軸で膨張させた単
一層ウェブを用いて観察された値より大きい。クロス－ウェブ方向のマトリクス引張応力
もまた、'２１７特許で報告された値、２２．７ＭＰａよりも高かった。
【０１０４】
　この例の層状ウェブ材料は、未伸長の自己凝集層状不織ウェブ材料と比較して、しなや
かさが増大し外観が均一であった。
【０１０５】
　例７：この例では、第１の長手方向のウェブ伸長手順の後に、引き続き、同じウェブを
横方向に伸長する手順から製造された材料を説明する。このウェブ材料を本明細書では「
長手方向－横方向伸長ウェブ」と呼ぶ。未アニール・未伸長の自己凝集前駆ウェブ材料を
例１に従って用意し、次のように処理して本発明の材料を形成した。前駆ウェブ材料の面
積密度はおよそ４５ｍｇ／ｃｍ2であった。
【０１０６】
　例１で説明したＤＳＣパラメータを使用して評価したところ、使用した６７：３３－Ｐ
ＧＡ：ＴＭＣ樹脂及び得られた未アニールの前駆ウェブの両方の熱特性は、表７にまとめ
た通りであった。
【０１０７】
【表７】

【０１０８】
　本発明の伸長したウェブ材料を５種類、主に伸長比に基づきこの例で製造した。異なる
速度に調節された供給ローラー及び巻取ローラーの間で長手方向に移動しながら、３つの
区域の加熱された支持金属シートの表面を横断して適当な長さの前駆ウェブを引くことが
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可能な長手方向伸長機を用いて、最初に、未アニール・未伸長の前駆ウェブ材料をそれぞ
れ、未伸長の前駆ウェブの回収に使用した収集ベルトの方向と実質的に同じ方向で、温度
２０℃、比率１．５：１で長手方向に伸長した。この長手方向(例えばｘ軸方向）を、本
明細書では「ダウン－ウェブ」（ＤＷ）方向と呼ぶ。
【０１０９】
　次に、長手方向に伸長した未アニールの自己凝集ウェブ材料を、例１で説明した加熱定
盤の横方向伸長機に移した。引き続き、これらのダウン－ウェブで伸長した各材料を、今
度は第１の長手方向への伸長手順の方向と直交する「クロス方向」（ｙ軸）で伸長した。
この「クロス方向」の伸長を、本明細書では「クロス－ウェブ」（ＣＷ）伸長と呼ぶ。第
１サンプル（「１Ｂ」と表記）を比率２：１にてクロス－ウェブで伸長した。次のサンプ
ル（「２Ａ」と表記）を比率３：１にてクロス－ウェブで伸長した。残りの各サンプル（
２Ｂ、２Ｃ及び２Ｄ）をそれぞれ比率３．５：１、４：１及び４．５：１にてクロス－ウ
ェブで伸長した。オーブンの第１及び第３加熱区域をそれぞれ５０℃及び１２０℃に設定
した。区域３の温度は、最終的な本発明の伸長したウェブ材料を完全に熱硬化するのに十
分であった。実質的なＤＷ伸長性（extendibility）を示す表８に記載の熱特性から明ら
かなように、得られた材料は完全にアニールされたウェブであった。
【０１１０】
【表８】

【０１１１】
　完全に硬化した前駆ウェブと一緒に、長手方向（１．５：１）－横方向（４．５：１）
で伸長したウェブ（２Ｄ）の物理的特性及び引張応力－歪み特性を表９にまとめる。
【０１１２】
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【表９】

【０１１３】
　例８：この例では、本発明の２つの伸長した自己凝集ウェブ材料の形成を説明する。こ
れらのウェブ材料を加工中に２方向（ｘ軸及びｙ軸）に二軸で同時に伸長した。
【０１１４】
　未伸長の前駆ウェブ材料を例１に従って作った。ＴＲＡＮＳＶＥＣＴＯＲ（登録商標）
装置について、紡糸口金角度を８．５度、掃引速度を１秒あたりおよそ０．４６回の完全
サイクルに設定した。ベルト速度をおよそ８ｃｍ／分として製造して得られた未アニール
・未伸長の前駆ウェブ材料の「使用可能幅」は５～６インチ（１２．７ｃｍ～１５．２ｃ
ｍ）であり、このときウェブ密度は４０～５０ｍｇ／ｃｍ2であった。未アニール・未伸
長の前駆ウェブ材料は、ウェブの結晶化発熱エンタルピーの実質的な減少につながりうる
、中間の熱又は時間の組み合わせに暴露されなかった。
【０１１５】
　未アニールの前駆ウェブ材料を二軸伸長するためにパントグラフを使用して、第１の二
軸伸長したウェブ材料を形成した。パントグラフは、ある範囲の速度及び温度（例えば５
０℃～３００℃）にわたって、前駆ウェブ材料を二軸又は単軸で伸長することが可能な機
械である。この例で使用したパントグラフは、４インチ×４インチ（４''×４''）の正方
形の小片から２５インチ×２５インチ（２５''×２５''）の小片へと、前駆ウェブ材料の
小片を伸長することが可能であった。このことは、ｘ軸及びｙ軸の両方において伸長比が
６．１：１であることを意味した。伸長しながら前駆ウェブ材料を保持するために、パン
トグラフの各アームの最後の０．５インチにはピンアレイが備わっていた。全部で３２の
アーム（各辺に７つ＋各角に１つ）がパントグラフにあった。また、パントグラフには、
加工中に前駆ウェブ材料の温度制御を可能にする、加熱された蝶番式定盤が備わっていた
。
【０１１６】
　未アニール・未伸長の前駆ウェブ材料（４５ｍｇ／ｃｍ2）の５インチ（１２．７ｃｍ
）角の小片を、初期設定が４インチ×４インチ（４''×４''）のパントグラフのピンフレ
ーム上に固定することによって、第１の二軸伸長したウェブ材料を作った。蝶番式定盤を
５０℃に設定し、未アニールのウェブ上に２分間配置して、伸長前にポリマーのＴodtを
超える温度に前駆ウェブ材料を予備加熱した。引き続いて、予備加熱した前駆ウェブ材料
を、ｘ軸（ダウン－ウェブ）に沿って３．６：１の比率、ｙ軸（横方向）に沿って６．０
：１の比率で、両方とも速度２０％／秒で伸長した。伸長処理が完了したら、定盤を二軸
で伸長したウェブ材料から引っ込めた。
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【０１１７】
　長さ１２インチ×幅８インチのピンフレームを、本発明の二軸伸長したウェブ材料がパ
ントグラフのピンから取り外された後に、そのウェブに挿入して、ウェブの一部を拘束し
た。次に、８インチ×１２インチのピンフレームに拘束された状態で、１２０℃に設定し
たオーブン内で約３分間、その二軸伸長したウェブ材料を熱硬化した。得られた第１の二
軸伸長したウェブ材料をピンフレームから取り外し、拘束されていなかった部分を切り落
とした。
【０１１８】
　第１の二軸伸長したウェブ材料を、面積質量及び厚さについて試験した。これらの測定
から、例３に教示したように体積密度及び気孔率を計算した。面積質量は例１で説明した
ように測定した。光学コンパレーターにおいてウェブの上面を明確に見分けるために、２
５ｍｍ×２５ｍｍ×１ｍｍ厚のガラススライドをウェブの上に置いた以外は、例１の手順
に従って厚さを測定した。面積質量は２．６１ｍｇ／ｃｍ2であって、これは未アニール
の前駆ウェブ材料の面積質量の約９４％の減少を意味した。厚さは０．４４ｍｍであった
。これらの値から体積密度０．０５９ｇ／ｃｍ3及び気孔率（パーセント）９５が得られ
る。この気孔率（パーセント）の値は、空隙と固体との比率（空隙体積／固体体積）にお
いて、'２１７特許に開示された最も高い気孔率の２倍大きい。
【０１１９】
　第２の二軸伸長したウェブ材料を、いくつかの処理パラメータ設定を変更した以外は上
述したように作った。この第２の伸長したウェブ材料については、予備加熱温度を７０℃
に設定し、未アニールのウェブを約３０秒間予備加熱した。このウェブを、ｘ軸に沿って
３．６：１の比率、ｙ軸に沿って６．０：１の比率で、同じ伸長速度である３０％／秒で
同時に伸長した。第２の二軸伸長したウェブ材料を、第１の伸長したウェブ材料について
上述したようにオーブン内でピンフレーム上に拘束して熱硬化した。
【０１２０】
　第２の二軸伸長したウェブ材料の特性を、第１の伸長したウェブ材料について説明した
ように測定した。面積質量は３．３７ｍｇ／ｃｍ2であって厚さは０．９４ｍｍであった
。このことから、体積密度及び気孔率の値がそれぞれ０．０３６ｇ／ｃｍ3及び９７％と
なった。第２の二軸伸長したウェブ材料の空隙と固体との比率は、第１の二軸伸長したウ
ェブ材料より約５０％大きく、'２１７特許に開示された値より約３倍大きい。
【０１２１】
　例９：この例では、本発明の伸長したウェブ材料の形成を説明する。伸長したウェブ材
料は、かさばり及びしなやかさが増大し、与えられた変形力が取り除かれたときに元の形
状へと実質的に回復する。
【０１２２】
　ウェブ材料をオーブン内で熱硬化した際に、ウェブ材料を拘束するためのピンフレーム
を使用しなかった以外は、例８に従って二軸伸長したウェブ材料を作った。逆に、二軸伸
長したウェブ材料を、硬化の際にラックからオーブン内でだらりと吊り下げた。二軸伸長
したウェブ材料をパントグラフから取り外した後に観察すると収縮していた。二軸伸長し
たウェブ材料をオーブン内でさらに収縮させた。完全に伸長した出発ウェブ材料の面積は
、この処理を用いることで約５０％減少した。
【０１２３】
　得られた二軸伸長かつ収縮した高多孔質ウェブ材料は、例８で同様に製造された伸長し
たウェブ材料のいずれと比べても、より厚く、柔らかく、かさばり、より可撓性であった
。さらに、この二軸伸長かつ収縮したウェブ材料は、与えられた変形力が取り除かれた時
に元の形状へと回復した。この回復弾性は、二軸伸長かつ収縮したウェブ材料の全ての部
分で見られた。回復弾性の二軸伸長かつ収縮したウェブ材料を顕微鏡（５０Ｘ）で観察す
ることにより、ｚ軸（すなわち平面のｘ軸及びｙ軸に対して垂直）を含む全ての方向に配
向した、材料が高度に曲がった自己凝集フィラメントが明らかになった。これらの「ｚ軸
に配向した繊維」の直径は、「ｘ軸」及び「ｙ軸」に配向した繊維の直径と同様であった
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。本発明で得られた、回復弾性の二軸伸長かつ収縮した生体吸収性高多孔質自己凝集ポリ
マーウェブ材料は、「フリース」と一般に呼ばれる布帛と同様の物理的特性及び取り扱い
特性を有していた。
【０１２４】
　二軸伸長かつ収縮したフリースウェブ材料の特性を、例９で説明した方法に従って測定
し、以下の表１０で例８の第２の二軸伸長したウェブと比較する。
【０１２５】
【表１０】

【０１２６】
　図４は、伸長処理後に複数の方向に配向したこれら材料のフィラメントを示す、走査型
電子顕微鏡写真（ＳＥＭ）である。１０倍（１０Ｘ）では、多数のフィラメントが、材料
のｘ軸及びｙ軸に沿って配向した他のフィラメントと垂直な方向（ｚ軸）に配向している
ように見えた。目視観察では、本発明の厚い物品はフリース状の外観を有し、深いパイル
、高いかさばり度合い及び非常に高い気孔率（パーセント）を有していた。
【０１２７】
　例１０：この例では、同時に全ての方向で放射状に前駆ウェブ材料を伸長することによ
る、本発明の物品の形成を説明する。単層及び多層の前駆ウェブ材料の両方をこの例では
放射状に伸長した。いくつかの実施態様では、これらの多層前駆ウェブ材料は、完成した
ウェブ材料において一緒に積層されていた。
【０１２８】
　各実施態様において、例１に従って作った６７：３３－ＰＧＡ：ＴＭＣ前駆ウェブ材料
の少なくとも一片を、初期直径が６インチ（１５．２４ｃｍ）の円形片に切り抜いた。多
層の前駆ウェブ材料を使用する実施物は、切断前に前駆ウェブ材料を何層か合わせて置く
ことによって形成した。各実施態様について、温度制御された環境内部で全ての方向に等
速で前駆ウェブ材料を伸長することが可能なクランプ装置に、円形材料を拘束した。
【０１２９】
　各実施態様において、ウェブ材料の端からおよそ０．５インチに、その特定の前駆ウェ
ブ材料の周囲を囲んで等距離で８つの締め具を配置した。このことにより、前駆ウェブ材
料の有効な初期直径は６インチから５インチ（１２．７ｃｍ）へと減少した。締め付けた
前駆ウェブ材料を、温度５０℃でおよそ２分間予備加熱して、前駆ウェブ材料を作るため
に使用した特定のポリマーシステムの秩序－無秩序温度（Ｔodt）を超えて前駆ウェブ材
料を昇温した。次に、軟化した前駆ウェブ材料を、ウェブの直径が１２インチ（３０．４
８ｃｍ）になるまで速度０．２５インチ／秒で伸長した。同じ伸長速度で、４層材料を最
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伸長したウェブ材料を１２０℃に２～３分間加熱して、伸長したウェブ材料を熱硬化した
。
【０１３０】
　各物品の層、前駆ウェブ材料の面積質量及び伸長比（最終直径／初期直径）のパラメー
タを、以下の表１１に列記する。前駆ウェブ材料の合計面積質量は、前駆層の面積質量と
層数の積である。例えば、物品１０－２の前駆体面積質量の総量は約９０ｍｇ／ｃｍ2（
２層×４５ｍｇ／ｃｍ2）であった。物品１０－６は均一な外観に製造されたが、定量的
に試験しなかった。完成した、伸長したウェブの面積質量も表に列記する。
【０１３１】
【表１１】

【０１３２】
　図４Ａは、本発明の放射状に伸長した自己凝集ウェブ材料のフィラメントを示す走査型
電子顕微鏡写真（ＳＥＭ）である。伸長処理後に、複数の方向に放射状に配向したフィラ
メントを図示する画像は、５０％ＰＧＡ：５０％ＴＭＣコポリマーから作製した代替実施
物からのものである。
【０１３３】
　例１１：この例では、本発明の様々な実施態様で観察された気孔率値を編集したものを
提供する。最初に、例１で説明したような前駆ウェブ材料を、ベルト速度７．９、１４．
０、２０．４及び４８．０ｃｍ／分で用意し、拘束下でアニールして、体積密度及び気孔
率（パーセント）について評価した。気孔率（パーセント）値は、例８で説明したように
、顕微鏡用ガラススライド及び光学コンパレーターを用いて完成したウェブ材料の高さを
制御することによって測定した。最も高い気孔率（パーセント）値を有する、本発明の伸
長したウェブ材料は、ベルト速度４８．０ｃｍ／分の場合に得られた。
【０１３４】
　適切な大きさにされた前駆ウェブ材料のサンプルを、例１で説明したように横方向に伸
長するか、あるいは例８又は９のいずれかで説明したように二軸伸長した。次に、前駆ウ
ェブ材料及び完成したいくつかの伸長したウェブ材料を、平均気孔率（パーセント）につ
いて評価した。気孔率（パーセント）の結果と、付随した加工パラメータを表１２に示す
。表１２から分かるように、前駆ウェブ材料の有する最も高い気孔率（パーセント）は８
９．７％であった。従って、本発明の伸長した自己凝集ウェブ材料の気孔率（パーセント
）値は全て少なくとも９０％である。
【０１３５】
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【表１２】

【０１３６】
　表１２から分かるように、本発明者らによって作られた前駆ウェブ材料と比較して、本
発明の伸長したウェブ材料の全実施態様について気孔率（パーセント）は増加し、現在利
用可能な技術を用いて可能な限り高い気孔率（パーセント）であった。
【０１３７】
　例１２：この例では、チューブ形状の本発明の物品の形成を説明する（図１３）。
【０１３８】
　この例では、未硬化の前駆ウェブから形成した巻きチューブを長手方向に引き伸ばす手
段を備えたマンドレルの組み合わせを利用して、半径方向に伸長可能なチューブ状物品を
形成した。利用した組み合わせは、巻きチューブの端部を固定するための円周手段の内径
内部に少なくとも部分的に収容されることが可能な、より小さい剛直なロッド又はチュー
ブ（「マンドレル」）から構成される。次に、チューブの少なくとも一端を、マンドレル
の軸に沿った手動手段又は機械手段によって滑らせて、所望の長手方向延伸比とする。代
わりに、チューブを形成して円周固定部に取り付けたら、マンドレルを取り外して、張力
引き伸ばし（tensile extension）によって延伸を完了することも可能である。
【０１３９】
　長さおよそ５インチ（１２．７ｃｍ）の、例１で説明したように作った未アニールの前
駆ウェブ材料（～９ｍｇ／ｃｍ2）を、直径３／８インチ（０．９５３ｃｍ）の金属マン
ドレル及び後で物理的固定を可能にするのに十分な円周固定部の一部分の周りを両方巻く
ことによって物品を形成した。向かい合う端部を若干重ねることにより巻いて、「たばこ
巻き」を形成した。継ぎ目をオフセットしてこの工程を繰り返して、未アニールの前駆ウ
ェブ材料の多層（すなわち２層～１０層、好ましくは５層）チューブを製造した。
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【０１４０】
　固定手段へのチューブの取り付けは、銅線を用いて円周隆起部に対して上にあるチュー
ブの端部を固定することによって行った。次に、この組み合わせを設定温度５０℃で予備
加熱したオーブン内におよそ２分間置いて、未硬化のポリマー材料を軟化した。次に、そ
の軟化した材料を長手方向におよそ５：１の比率で伸長した。その後、スライド式マンド
レルを所定位置に固定し、この組み合わせを１００℃に５分間加熱して、最終物品を硬化
（すなわちアニール又は完全結晶化）した。
【０１４１】
　本発明のこのチューブ形状物は、半径方向の膨脹力を受けたときに、初期の第１直径か
らより大きい第２直径へと変化する能力を示した。この例で形成したチューブは、第１直
径から、その第１直径のおよそ２倍大きい第２直径へと容易に膨張可能であることが見出
された。
【０１４２】
　例１３：この例では、軸長を変化させる能力と組み合わせて、初期の第１直径からより
大きい第２直径へと直径を増大する能力を有する、チューブ形状の本発明の物品の形成を
説明する。
【０１４３】
　先の例のように、直径３／８インチ（０．９５３ｃｍ）の金属マンドレル及び円周固定
部の両方の周りに、多層の未アニールウェブをたばこ巻きすることによって、この物品を
形成した。次に、この巻いた組み合わせを設定温度５０℃で予備加熱したオーブン内にお
よそ２分間置いて、未アニールのポリマー材料を軟化した。その後、その軟化した材料を
長手方向に５：１の比率で伸長し、スライド式固定部を動かなくして、この組み合わせを
１００℃に設定したオーブン内で１分間加熱した。この組み合わせを取り外して、「アコ
ーディオン状」になるようチューブ形状物の長さに沿って材料を圧縮するように、元の引
き伸ばし長さのおよそ半分の長さに、その伸長したチューブ形状物の対向する端部を互い
に向けて押し進めた。この「波打った」チューブ状材料を含む組み合わせを、その後１３
０℃に５分間加熱して、最終物品を完全に硬化した。完了して固定部から物品を取り外す
際に、物品を観察すると波打った構造は保持されており、１００℃の処理条件で部分的に
結晶化したことが明らかとなった。
【０１４４】
　半径方向の膨脹力を受けたときに直径が容易に変化する能力を有することに加えて、こ
の例で説明した物品は、長さを変化させることも可能であった。さらに、この物品は、上
記の例で説明した物品と比べて、より可撓性であって曲がった形態に屈曲した場合により
高い耐キンク性を示した。
【０１４５】
　例１４：この例では、少なくとも１つの骨組要素が組み込まれた、チューブ形状の本発
明の物品の形成を説明する（図１６）。
【０１４６】
　２層の完全硬化した第１のチューブ形状物を、例１２で説明したように構築し、長さお
よそ４インチを切り落として、円周固定部上に重ねずにマンドレルに残した。直径０．０
２０インチ（０．０５１ｃｍ）の銅線を、巻きの間隔をおよそ０．２５インチ（０．６３
５ｃｍ）として、チューブ形状物の外表面の周りでらせん状に巻いた。次に、幅およそ５
インチ（１２．７ｃｍ）の前駆ウェブ材料から作った第２のチューブ形状物で、銅線が巻
かれた第１のチューブ形状物及びその物理的取り付けを可能にするのに十分な円周固定部
の一部分を両方ともきつく覆った。その後、その組み合わせを、上に重なる犠牲ポリテト
ラフルオロエチレン（ｅＰＴＦＥ）パイプ－テープ型フィルムで覆った。次に、チューブ
形状物の長手方向の伸長を、上述したように伸長比５：１で行って、チューブ内径を同時
に減少させながらチューブを引き伸ばした。この処理により、外部チューブが効果的に圧
縮されて、下地の金属コイル及び内部チューブに密接に接触した。次に、この覆われた構
造物を１００℃に５分間加熱して、物品を熱硬化した。犠牲ＰＴＦＥフィルムを完成した
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物品から取り除いた。
【０１４７】
　このようにして製造した物品は、可撓性で伸長した自己凝集ＰＧＡ：ＴＭＣ不織チュー
ブの上地層及び下地層の両方の内部に包み込まれた金属コイルであった。この構造物は、
ステント又はステントグラフトなどの、移植可能な血管内医療器具として供することが可
能であった。
【０１４８】
　例１５：この例では、ロープ又は可撓性ロッドの形状の、本発明の伸長した自己凝集ウ
ェブ材料の形成を説明する（図１４）。
【０１４９】
　この例では、伸長したロープ又は可撓性ロッドの自己凝集フィラメント形状物を、ある
長さ（幅２．５４ｃｍ×長さ２５．４ｃｍ）の未アニール・未伸長の前駆ウェブ材料（９
ｍｇ／ｃｍ2）を触覚的に抵抗の感じる点まで、長手方向に引きかつ軸についてねじるこ
とによって形成した。前駆材料の長さはおよそ１５．２５ｃｍ（６インチ）に引き伸ばさ
れ、およそ１０回ねじられた。次に、２：１を超える伸長比で長軸に沿ってその材料を伸
長した。この例では、前駆ウェブ材料を手でねじりかつ伸長したが、機械的方法を使用し
てもよい。
【０１５０】
　次に、ねじられた状態に物品を拘束して、温度５０℃に設定したオーブン内で１分間加
熱し、取り出してから、元の長さの２倍の長さに長軸に沿って素早く伸長した。次に、伸
長した状態に物品を拘束してから、１００℃に設定したオーブン内で５分間加熱して、最
終物品を熱硬化（すなわちアニール又は完全に結晶化）した。
【０１５１】
　完成した物品は、横断面を通る連続気孔構造を有するように目で見える、可撓性の高い
ロッド又はロープのようであった。
【０１５２】
　例１６：この例では、非常に低い体積密度及び非常に高い気孔率（パーセント）を有す
る、本発明のウェブ材料の形成を説明する（図１９）。
【０１５３】
　上述の例のいずれかの伸長した多孔質ウェブ材料も、この気孔率（パーセント）が非常
に高い材料の出発原料として使用するのに適しているが、伸長比６：１及び面積密度４０
～５０ｍｇ／ｃｍ2の例１に従って作ったウェブ材料を得て、この例における出発ウェブ
材料として使用した。
【０１５４】
　花崗岩の定盤の上にウェブ材料を平らに置き、手でウェブ材料を拘束し、そしてワイヤ
ブラシを用いて不規則にウェブ材料のフィラメントを繰り返し擦り剥くことによって、出
発ウェブ材料に梳毛手順を施した。ウェブ材料のフィラメントが擦り剥けるにつれて、ウ
ェブのフィラメントの少なくとも一部が、ブラシのワイヤにかみ合って引き離される。フ
ィラメントが引き離されるにつれて、ウェブ材料の気孔率（パーセント）が増加し体積密
度が減少する。完成した毛羽立ったウェブ材料の外観は「コットンボール」に類似してい
た。
【０１５５】
　他の実施態様では、少なくとも１つの金属バンドをウェブ材料に取り付ける（図１９Ａ
及び１９Ｂ）。金属バンドは、移植中及び移植後にウェブ材料の可視化を補助するための
、放射線不透過マーカーとして供することが可能である。
【０１５６】
　例１７で説明するように、この材料は血栓形成性であり、様々な状況で止血を提供する
ことが示されている。例えば、本発明の毛羽立ったウェブ材料は、大腿動脈などの主要な
血管内の切開部位における出血を停止又は顕著に低減することが可能である。穿刺創、裂
傷又は他の外傷における出血もまた、停止又は顕著に低減することが可能である。この例
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で説明した毛羽立ったウェブ材料を、移植レシピエントの体内の、動脈瘤に詰めるため又
は血管もしくは他の開口部を閉塞するために使用することも可能である。
【０１５７】
　間接的に接近可能な解剖学的部位にてウェブ材料の配置を補助するために、本明細書で
説明した高多孔質ウェブ材料を、カテーテルなどの送達システム（図２０）と組み合わせ
ることも可能である。
【０１５８】
　移植可能な医療器具に解剖学的構造又は組織に対する液体シールを付与する際の補助と
して、このウェブ材料をその器具の構成要素として使用することも可能である。
【０１５９】
　例１７：この例では、移植レシピエントの動脈における出血を停止するために、本発明
の非常に高多孔質のウェブ材料を使用することを説明する。
【０１６０】
　予めヘパリン処置された家畜ブタのモデルを用い、左の腎動脈の頭蓋枝に選択的にアク
セスするために、８フレンチ（８Ｆ）ガイドカテーテルを使用した。ベースラインを画像
化するために血管造影を行い、ガイドワイヤを除去した。次に、例１６に従って作った、
およそ直径７ｍｍ×長さ２０ｍｍのウェブ材料片の組み合わせを収容する６Ｆガイドカテ
ーテルを、８Ｆカテーテルの長さ方向に通して移植レシピエントの脈管構造内に導入した
。例１６のウェブ材料は、移植中及び移植後に、本発明物の遠隔的な可視化を補助するた
めの放射線不透過マーカーバンドを含んでいた（図２０）。
【０１６１】
　その後、例１６のマーカー付きウェブ材料を、６Ｆカテーテルから、上述の左腎動脈の
頭蓋枝内へと展開した。マーカー付きウェブ材料を腎動脈内に移植した後、３０秒以内に
血管造影図を介して血管の部分的閉塞が観察された。血管の完全閉塞は、展開後３分の時
点で観察された。閉塞は、ヘパリンの存在には関係なく、移植部位における血管内での血
液凝固によって引き起こされたと解釈された。
【０１６２】
　例１６のウェブ材料が動脈切開部位にて血流を停止する能力を例証するために、第２の
手順をこの移植レシピエントに行った。大腿動脈を部分的に処置して大腿裂傷を作った。
動脈を近位で閉塞したため、逆行性血流のみが存在した。この条件にも拘わらず、切開部
位での出血は大量であった。次に、例１６のウェブ材料から作られたコットンボール大の
小片を２つ、動脈切開に適用し、およそ３０秒間指で押さえて保持した。ボールを通って
血液が最初にいくらかしみ出したものの、２分の時点で出血は完全に停止した。
【０１６３】
　例１８：他の重大な血管開存性の研究に使用した、標準活性化凝血時間（ＡＣＴ）を有
するブタ及びイヌを、器官の裂傷のモデルのためにこの例で使用した。器官の裂傷を誘発
するために、改良した冠状のこぎりを用いて、移植レシピエントの肝臓又は脾臓に直径１
３ｍｍの穿刺を作った。この穿刺により４５秒間大量に出血した。例１６で説明した高多
孔質ウェブ材料をおよそ１グラム、その穿刺内に手で適用して１分間圧縮した。その後、
圧力を解放して、出血について傷口を調べた。出血が停止していない場合、さらに１分間
圧力を再度与えて、評価を繰り返した。
【０１６４】
　比較として、市販のキトサン系止血材料（ＨＥＭＣＯＮ；　ＨｅｍＣｏｎ　Ｉｎｃ．，
　Ｐｏｒｔｌａｎｄ，　ＯＲ）を、同じ器官の裂傷モデルにおいて調べた。例１６で説明
した高多孔質ウェブ材料及びＨＥＭＣＯＮ材料の両方とも、１分間の圧縮後に止血するこ
とに成功した。本発明物の取り扱い及び移植の容易さは、ＨＥＭＣＯＮ製品よりも優れて
いると考えられた。
【０１６５】
　例１６のウェブ材料は「コットンボール状」の形状であるが、他の形状の高多孔質ウェ
ブ材料も、止血及び血栓形成性の結果が要求される他の医療状況に使用可能である。これ
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らの形状として、以下に限られないが、ウェブ材料のロール又は小塊が挙げられる。本発
明物の高い圧縮性は、本発明物の効率的な包装を可能にする。
【０１６６】
　例１９：この例では、相対凝血時間（ＲＣＴ）で表される結果を提供する、相対生体外
凝血試験を用いることによって、本発明物の血栓形成特性を例証する。
【０１６７】
　様々な血栓形成性材料のサンプルについて生体外全凝血時間を測定するために、各試験
サンプル材料をおよそ２ｍｇ得て、個々にポリプロピレンの微小遠心管に入れた。この試
験で使用したサンプル材料は、例１及び１６に従って作った多孔質ウェブ材料、並びに２
種類の市販の止血材料である、ＨＥＭＣＯＮ（登録商標）キトサン包帯（ＨｅｍＣｏｎ　
Ｉｎｃ．，　Ｐｏｒｔｌａｎｄ，　ＯＲ）及びＨＥＭＡＢＬＯＣＫ（登録商標）止血剤微
多孔質多糖類ビーズ（Ａｂｂｏｔｔ　Ｌａｂｏｒａｔｏｒｉｅｓ，　Ａｂｂｏｔｔ　Ｐａ
ｒｋ，　ＩＬ）であった。
【０１６８】
　図１８に、相対凝血時間試験に従った工程を図示する。試験では、新鮮でヘパリン処置
していない動脈血を飼育ブタから採取し、すぐにクエン酸ナトリウムと混合して最終クエ
ン酸濃度を０．０１０５Ｍとした。新鮮なクエン酸処理血液　１ｍＬを各サンプルチュー
ブに加えた。凝血カスケードを促進するために、０．１Ｍ塩化カルシウム　１００μＬを
各サンプルチューブに加えた。すぐにチューブにふたをして３回逆さにした。３０秒間隔
ごとに、チューブを１秒間逆さにして直立位置に戻した。血液がサンプルチューブ内で流
れなくなる時間を記録した。各試験には、陽性対照（カルシウム＋クエン酸処理血液のみ
）及び陰性対照（クエン酸処理血液のみ）を含めた。各試験について、凝血時間をカルシ
ウム対照に正規化した。この場合、値が小さいほど凝血する全時間が早いことを示す。
【０１６９】
　例１及び例１６の従って作った両方のウェブ材料はそれぞれ、相対凝血時間（ＲＣＴ）
の値がおよそ０．７と、クエン酸処理したカルシウム陽性対照の値１．０と比べて減少し
た。また、これらの材料は、実験的に観察されたＲＣＴが１．０の、市販の止血製品ＨＥ
ＭＣＯＮより優れた結果を示した。ＨＥＭＡＢＬＯＣＫ（登録商標）止血剤粉末を用いた
場合、ＲＣＴが０．９であることが観察された。
【０１７０】
　例２０：この例では、第２の生体吸収性ポリマー材料を包含する、本発明の物品の形成
を説明する（図９）。
【０１７１】
　この例では、完成した例１の６：１ウェブ材料を得て、その材料にカルボキシメチルセ
ルロース（ＣＭＣ）で作られたフィルムを吸収させた。利用したＣＭＣは、Ｓｉｇｍａ－
Ａｌｄｒｉｃｈ　（Ｓｔ．　Ｌｏｕｉｓ，　ＭＯ，　ＵＳＡ）からカタログ番号　Ｃ－５
０１３で入手可能な、高粘度（２５℃、１％で１５００～３０００ｃＰ）の種類のもので
あった。ＣＭＣフィルムは、濃度がＣＭＣ　８ｇ／蒸留水　１００ｍＬ（８％質量／体積
）のゲルから形成した。フィルムの厚さは、吸収させるウェブ材料の厚さと大体同じであ
った。８％ＣＭＣのゲルビーズを平坦な金属板上でロール掛けして、フィルムを固めるこ
とによってフィルムを製造した。次に、ＣＭＣゲルフィルムを例１のウェブ材料を同様の
大きさにした小片と接触させて配置し、２つの適当な剥離性表面の間で、およそ１分間、
室温で一緒に手で押し付けた。その後、ＣＭＣ吸収ウェブ材料を真空中４０℃で乾燥し、
時々空気でパージした。
【０１７２】
　この処理を繰り返して、ＣＭＣゲルフィルムを「サンドイッチ」の関係でウェブ材料の
両面に配置した。
【０１７３】
　生理食塩水、水又は血液で濡らした場合、この例で説明した材料は、数多くの身体特徴
部の表面的形状にウェブを容易に適合させる優れた接着性を示す濃縮ゲルを生成した。か
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かる接着性は、特定の解剖学的位置や移植部位に、又は外科手術装置もしくは他の移植可
能な器具の近くに、本発明物を一時的に維持する際に、外科医、介入治療者又は他の保健
医療専門家を補助するための運搬能（carrying potential）として認識された。乾燥状態
又はゲル状態のいずれかのＣＭＣ被膜は、様々な生理的流体が、下地のウェブ材料に入っ
て又はその材料から出て浸透する速度に影響しうる。
【０１７４】
　例２１：この例では、上の例５によって完成した７：１ウェブ材料のすき間にカルボキ
シメチルセルロース（ＣＭＣ）を吸収させることを説明する。この構造物を作るため、高
粘度のカルボキシメチルセルロースナトリウム（「ＣＭＣ」；　Ｓｉｇｍａ　Ｃｈｅｍｉ
ｃａｌ　Ｃｏｍｐａｎｙ，　Ｓｔ．　Ｌｏｕｉｓ，　ＭＯ）を、工業用ブレンダーを用い
て、濃度４％（すなわち４ｇ／１００ｍＬ）で脱イオン水中に溶解した。閉じこめられた
空気は遠心分離により除去した。ローラーを用いてＣＭＣ溶液を完成したウェブ材料（３
．８ｃｍ×１０．２ｃｍ）に吸収させて、ウェブの気孔を完全に満たした。ＣＭＣ吸収ウ
ェブを室温で１６時間空気乾燥して、伸長したＣＭＣ吸収自己凝集ＰＧＡ：ＴＭＣウェブ
材料を製造した。
【０１７５】
　生理食塩水、水又は血液で濡らした場合、この例で説明した材料は、数多くの身体特徴
部の表面的形状にウェブ材料を容易に適合させる優れた接着性を示す濃縮ゲルを生成した
。かかる接着性は、特定の解剖学的位置や移植部位に、又は外科手術装置もしくは他の移
植可能な器具の近くに、本発明物を一時的に維持する際に、外科医、介入治療者又は他の
保健医療専門家を補助するための運搬能（carrying potential）として認識された。
【０１７６】
　例２２：この例では、完成した例１６のウェブのすき間にカルボキシメチルセルロース
（ＣＭＣ）を吸収させて、その吸収させたＣＭＣをウェブからリン酸バッファー生理食塩
水（ＰＢＳ）溶液中に溶解させることを説明する。この構造物を作るために、ローラーを
用いて例１６に従って作った高多孔質ウェブ材料のサンプル中に４％ＣＭＣを吸収させて
、すき間を完全に満たした。吸収させたウェブを室温で１６時間空気乾燥して、ＣＭＣ吸
収高多孔質自己凝集ＰＧＡ：ＴＭＣウェブ材料を製造した。例１６のＣＭＣ吸収ウェブを
次にＰＢＳ溶液に浸漬した。浸漬時にＣＭＣが膨潤して、ハイドロゲルで満たされた高多
孔質自己凝集ＰＧＡ：ＴＭＣウェブ材料が作られた。さらに１０分間浸漬すると、ＣＭＣ
はＰＢＳ中に溶解してウェブ材料から溶出したようであった。
【０１７７】
　例２３：この例では、例１６のウェブ材料のすき間にカルボキシメチルセルロース（Ｃ
ＭＣ）を吸収させることを説明する。この構造物を作るために、ローラーを用いて例１６
に従って作った高多孔質ウェブ材料のサンプル中に８％ＣＭＣ溶液を吸収させて、高多孔
質ウェブ材料のすき間を完全に満たした。次に、吸収させたウェブを真空下、４０℃で乾
燥して、ＣＭＣ吸収高多孔質自己凝集ＰＧＡ：ＴＭＣウェブ材料を製造した。ＰＢＳに浸
漬すると、ＣＭＣが膨潤してハイドロゲルで満たされたウェブが作られた。さらに１０分
間浸漬すると、ＣＭＣは溶解してウェブ材料から溶出した。
【０１７８】
　例２４：この例では、例２１のウェブ材料のすき間にカルボキシメチルセルロース（Ｃ
ＭＣ）を吸収させて、ウェブ材料内部でＣＭＣをそれ自身と架橋させることを説明する。
この構造物を作るために、完成した例２１の材料を得て、Ｒｅｉｄの米国特許第３３７９
７２０号（参照により本明細書の一部とする）に教示されているように、その材料を化学
的に架橋した。この処理において、３７％ＨＣｌを滴下して加えて、４％ＣＭＣ溶液のｐ
ＨをｐＨ４に調節した。ＣＭＣを吸収させて例２０に従って空気乾燥したら、その複合物
を１００℃に設定したオーブン内に１時間置いて、ＣＭＣ化学骨格に存在するカルボン酸
基とアルコール基との間のエステル架橋を誘起した。架橋したＣＭＣ材料が内部に含まれ
ている、伸長した高多孔質自己凝集ＰＧＡ：ＴＭＣウェブ材料が得られた。
【０１７９】
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　例２５：この例では、例２４の架橋したＣＭＣウェブ材料をＰＢＳ中で膨潤させること
を説明する。例２４の材料をＰＢＳ中に数分浸漬した。浸漬するとＣＭＣは膨潤してハイ
ドロゲルで満たされたウェブが作られた。さらに２日間浸漬した場合でも、ＣＭＣ材料の
架橋した化学基によってＣＭＣがウェブ内部に保持された。架橋したハイドロゲルで満た
すとウェブ材料はＰＢＳを通さなかった。この実施態様のウェブ材料は、流体バリアとし
て有効に機能した。
【０１８０】
　例２６：この例では、完成した例５の７：１ウェブのすき間にポリビニルアルコール（
ＰＶＡ）を吸収させることを説明する。この構造物を作るために、ＵＳＰグレードのポリ
ビニルアルコール（ＰＶＡ）を、Ｓｐｅｃｔｒｕｍ　Ｃｈｅｍｉｃａｌ　Ｃｏｍｐａｎｙ
，　（Ｇａｒｄｅｎａ，　ＣＡ）から得た。ＰＶＡを濃度１０％（すなわち１０ｇ／１０
０ｍＬ）で脱イオン水中に加熱撹拌して溶解した。閉じこめられた空気を遠心分離により
除去した。ローラーを用いて例５のウェブ材料（３．８ｃｍ×１０．２ｃｍ）にＰＶＡ溶
液を吸収させて、高多孔質ウェブのすき間を完全に満たした。吸収させたウェブを室温で
１６時間空気乾燥して、ＰＶＡ吸収自己凝集ＰＧＡ：ＴＭＣウェブ材料を製造した。
【０１８１】
　例２７：この例では、例２６のウェブのすき間にポリビニルアルコール（ＰＶＡ）を吸
収させて、ＰＶＡをウェブからリン酸バッファー生理食塩水（ＰＢＳ）溶液中に溶解する
ことを説明する。例２６のＰＶＡ吸収ウェブ材料をＰＢＳ溶液中に浸漬した。浸漬すると
ＰＶＡが膨潤して、ハイドロゲルで満たされて伸長した自己凝集ＰＧＡ：ＴＭＣウェブ材
料が作られた。さらに１０分間浸漬すると、ＰＶＡはＰＢＳ中に溶解してウェブ材料から
溶出した。
【０１８２】
　例２８：この例では、例２６のＰＶＡ吸収材料をコハク酸と架橋することを説明する。
ＰＶＡを例２６のウェブ材料に吸収させたら、Ｉｚａｒｄの米国特許第２１６９２５０号
（参照により本明細書の一部とする）の教示に従って、ＰＶＡをジカルボン酸であるコハ
ク酸と化学的に架橋した。
【０１８３】
　ＰＶＡを濃度１０％（すなわち１０ｇ／１００ｍＬ）で脱イオン水中に加熱撹拌して溶
解した。コハク酸（Ｓｉｇｍａ）も濃度２ｇ／１００ｍＬでＰＶＡ溶液中に溶解した。閉
じこめられた空気は遠心分離により除去した。ローラーを用いて例５の７：１ウェブ材料
（３．８ｃｍ×１０．２ｃｍ）にＰＶＡ－コハク酸溶液を吸収させて、高多孔質ウェブの
すき間を完全に満たした。ウェブ材料を室温で１６時間空気乾燥した。複合物を１４０℃
に設定したオーブン内に１５分間置いて、コハク酸に存在するカルボン酸基とＰＶＡに存
在するアルコール基との間のエステル架橋を誘起した。
【０１８４】
　例２９：この例では、例２６のＰＶＡ吸収材料をクエン酸と架橋することを説明する。
ＰＶＡを例２６のウェブ材料に吸収させたら、Ｉｚａｒｄの米国特許第２１６９２５０号
（参照により本明細書の一部とする）の教示に従って、ＰＶＡをトリカルボン酸であるク
エン酸と化学的に架橋した。
【０１８５】
　ＰＶＡを濃度１０％（すなわち１０ｇ／１００ｍＬ）で脱イオン水中に加熱撹拌して溶
解した。クエン酸（Ｓｉｇｍａ）も濃度２ｇ／１００ｍＬでＰＶＡ溶液中に溶解した。閉
じこめられた空気は遠心分離により除去した。ローラーを用いて例５の７：１ウェブ材料
（３．８ｃｍ×１０．２ｃｍ）にＰＶＡ－クエン酸溶液を吸収させて、高多孔質ウェブ材
料のすき間を完全に満たした。ウェブ材料を室温で１６時間空気乾燥した。複合物を１４
０℃に設定したオーブン内に１５分間置いて、クエン酸に存在するカルボン酸基とＰＶＡ
に存在するアルコール基との間のエステル架橋を誘起した。
【０１８６】
　例３０：この例では、例２６のＰＶＡ吸収材料をアスパラギン酸と架橋することを説明
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する。ＰＶＡを例２６のウェブに吸収させたら、ＰＶＡをアミノジカルボン酸であるアス
パラギン酸と化学的に架橋した。
【０１８７】
　ＰＶＡを濃度１０％（すなわち１０ｇ／１００ｍＬ）で脱イオン水中に加熱撹拌して溶
解した。アスパラギン酸（遊離酸、Ｓｉｇｍａ）も濃度１ｇ／１００ｍＬでＰＶＡ溶液中
に溶解した。閉じこめられた空気は遠心分離により除去した。ローラーを用いて例５の７
：１ウェブ材料（３．８ｃｍ×１０．２ｃｍ）にＰＶＡ－アスパラギン酸溶液を吸収させ
て、高多孔質ウェブ材料のすき間を完全に満たした。ウェブ材料を室温で１６時間空気乾
燥した。複合物を１４０℃に設定したオーブン内に１５分間置いて、アスパラギン酸に存
在するカルボン酸基とＰＶＡに存在するアルコール基との間のエステル架橋を誘起した。
【０１８８】
　例３１：この例では、例２６のＰＶＡ吸収材料をカルボキシメチルセルロース（ＣＭＣ
）と架橋することを説明する。ＰＶＡを例２６のウェブに吸収させたら、ＰＶＡをポリカ
ルボン酸であるＣＭＣと化学的に架橋した。
【０１８９】
　ＰＶＡを濃度１０％（すなわち１０ｇ／１００ｍＬ）で脱イオン水中に加熱撹拌して溶
解した。ＣＭＣも濃度１ｇ／１００ｍＬでＰＶＡ溶液中に溶解した。この処理において、
３７％ＨＣｌを滴下して加えて、１％ＣＭＣ溶液のｐＨをｐＨ１．５に調節した。閉じこ
められた空気は遠心分離により除去した。ローラーを用いて例５の７：１ウェブ材料（３
．８ｃｍ×１０．２ｃｍ）にＰＶＡ－ＣＭＣ酸性溶液を吸収させて、高多孔質ウェブ材料
のすき間を完全に満たした。ウェブ材料を室温で１６時間空気乾燥した。複合物を１４０
℃に設定したオーブン内に１５分間置いて、ＣＭＣに存在するカルボン酸基とＰＶＡに存
在するアルコール基との間のエステル架橋を誘起した。
【０１９０】
　例３２：この例では、例２８～３１の構造物のハイドロゲル成分をＰＢＳ中で膨潤させ
ることを説明する。これらの構造物をそれぞれＰＢＳ溶液中に浸漬すると、ＰＶＡは膨潤
してハイドロゲルで満たされた本発明のウェブ材料が作られた。さらに２日間浸漬した場
合でも、上述の化学架橋が存在するために、全てのウェブ材料中のＰＶＡは変化しなかっ
た。ハイドロゲルで満たされた各ウェブ材料は、ウェブ材料を横切るＰＢＳの移動を防止
することが観察された。
【０１９１】
　例３３：この例では、例５のウェブ材料のすき間にＰＬＵＲＯＮＩＣ（登録商標）界面
活性剤を吸収させることを説明する。ＰＬＵＲＯＮＩＣ（登録商標）界面活性剤は、ＢＡ
ＳＦ　（Ｆｌｏｒｈａｍ　Ｐａｒｋ，　ＮＪ）から入手可能な、ポリエチレングリコール
とポリプロピレングリコールとのコポリマーである。グレードＦ－１２７などのある種の
グレードのＰＬＵＲＯＮＩＣ（登録商標）界面活性剤は、Ｈｅｎｒｙの米国特許第５３６
６７３５号（参照により本明細書の一部とする）に教示されているように、温かい生物学
的流体に浸漬するとゲルを形成する。グレードＦ－１２７のＰＬＵＲＯＮＩＣ（登録商標
）界面活性剤を濃度５ｇ／５ｍＬでジクロロメタン中に溶解した。
【０１９２】
　ローラーを用いて例５の７：１ウェブ材料（３．８ｃｍ×１０．２ｃｍ）にＦ－１２７
溶液を吸収させて、高多孔質ウェブ材料のすき間を完全に満たした。吸収させたウェブ材
料を６０℃で５分間乾燥した。吸収させたウェブ材料を、予め３７℃に温めたＰＢＳ中に
浸漬した。浸漬するとＦ－１２７は膨潤してハイドロゲルで満たされたウェブ材料が作ら
れた。３７℃でさらに１日浸漬すると、Ｆ－１２７は溶解してウェブ材料から溶出した。
【０１９３】
　例３４：この例では、例２１のウェブ材料のハイドロゲル材料に生理活性種を組み入れ
ることを説明する（図９Ａ）。デキサメタゾン（Ｓｉｇｍａ，　Ｓｔ．　Ｌｏｕｉｓ）を
濃度１０ｍｇ／１００ｍＬで脱イオン水中に溶解した。工業用ブレンダーを用いて高粘度
ＣＭＣ　４ｇをその溶液に添加した。閉じこめられた空気は遠心分離により除去した。ロ
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ーラーを用いて完成したウェブにＣＭＣ／デキサメサゾン溶液を吸収させて、室温で１６
時間空気乾燥した。ＰＢＳ中に浸漬すると、ＣＭＣは膨潤し、デキサメサゾンはハイドロ
ゲルから流出したことが観察された。
【０１９４】
　例３５：この例では、例２１のウェブ材料のハイドロゲル材料に物理架橋を用いて生理
活性種を組み入れることを説明する。リン酸デキサメサゾン（Ｓｉｇｍａ，　Ｓｔ．　Ｌ
ｏｕｉｓ）を濃度１０ｍｇ／１００ｍＬで脱イオン水中に溶解した。工業用ブレンダーを
用いて高粘度ＣＭＣ　４ｇをその溶液に添加した。閉じこめられた空気は遠心分離により
除去した。ローラーを用いて完成したウェブにＣＭＣ／リン酸デキサメサゾン溶液を吸収
させて、室温で１６時間空気乾燥した。ＰＢＳ中に浸漬すると、ＣＭＣは膨潤し、塩基性
のリン酸デキサメサゾンと酸性のＣＭＣとの間の物理的な酸／塩基錯形成のために、リン
酸デキサメサゾンが例３４よりも遅い速度でハイドロゲルから流出したことが観察された
。
【０１９５】
　例３６：この例では、例２４のウェブ材料のハイドロゲル材料に化学架橋を用いて生理
活性種を組み入れることを説明する。デキサメサゾン（Ｓｉｇｍａ，　Ｓｔ．　Ｌｏｕｉ
ｓ）を濃度１０ｍｇ／１００ｍＬで脱イオン水中に溶解した。工業用ブレンダーを用いて
ＣＭＣ　４ｇをその溶液に添加した。３７％ＨＣｌを滴下して加えて、デキサメサゾン／
ＣＭＣ溶液のｐＨをｐＨ４に調節した。例２０に従ってデキサメサゾン／ＣＭＣ溶液を吸
収させ空気乾燥したら、その複合物を１００℃に設定したオーブン内に１時間置いて、Ｃ
ＭＣ化学骨格に存在するカルボン酸基とアルコール基との間、及びＣＭＣに存在するカル
ボン酸基とデキサメサゾンに存在するアルコール基との間のエステル架橋を誘起した。Ｐ
ＢＳ中に浸漬すると、ＣＭＣは膨潤し、デキサメサゾンとＣＭＣとの間の化学エステル結
合形成のために、デキサメサゾンが例３５よりも遅い速度でハイドロゲルから流出したこ
とが観察された。
【０１９６】
　例３７：この例では、例２８のウェブ材料のハイドロゲル材料に化学架橋を用いて生理
活性種を組み入れることを説明する。デキサメサゾン（Ｓｉｇｍａ，　Ｓｔ．　Ｌｏｕｉ
ｓ）を濃度１０ｍｇ／１００ｍＬで脱イオン水中に溶解した。
【０１９７】
　ＰＶＡを濃度１０％（すなわち１０ｇ／１００ｍＬ）で脱イオン水中に加熱撹拌して溶
解した。コハク酸（Ｓｉｇｍａ）も濃度２ｇ／１００ｍＬでＰＶＡ溶液中に溶解した。閉
じこめられた空気は遠心分離により除去した。ローラーを用いて例５の７：１ウェブ材料
（３．８ｃｍ×１０．２ｃｍ）にデキサメサゾン－ＰＶＡ－コハク酸溶液を吸収させて、
高多孔質ウェブのすき間を完全に満たした。ウェブ材料を室温で１６時間空気乾燥した。
複合物を１４０℃に設定したオーブン内に１５分間置いて、コハク酸に存在するカルボン
酸基とＰＶＡに存在するアルコール基との間、及びコハク酸に存在するカルボン酸基とデ
キサメサゾンに存在するアルコール基との間のエステル架橋を誘起した。このようにして
、デキサメサゾンはエステル結合を介してコハク酸と化学的に結合しており、そしてコハ
ク酸はエステル結合を介してＰＶＡと化学的に結合していた。ＰＢＳ中に浸漬すると、Ｐ
ＶＡは膨潤し、デキサメサゾンとコハク酸／ＰＶＡとの間のエステル結合形成のために、
デキサメサゾンが遅い速度でハイドロゲルから流出したことが観察された。
【０１９８】
　例３８：この例では、伸長した生体吸収性ウェブと組み合わせた追加材料を包含する、
本発明の物品の形成を説明する（図１２）。
【０１９９】
　一連の穴（０．５ｃｍ）を、８５％ｄ，ｌ－ＰＬＡ－ｃｏ－１５％ＰＧＡコポリマー（
Ａｂｓｏｒｂａｂｌｅ　Ｐｏｌｙｍｅｒｓ，　Ｐｅｌｈａｍ，　Ａｌａｂａｍａ，　ＵＳ
Ａから入手可能）から構成される溶剤キャストフィルムの２つの長方形片に切り込んだ。
完成した例１の６：１最終ウェブ材料を同等の大きさにした長方形片を得て、２片のフィ
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ルム材料の間に配置して、ＰＬＡ：ＰＧＡコポリマーを軟化しかつ例１のウェブのすき間
に浸透させるのに十分な高温及び時間で一緒に押し付けた。得られた積層複合物は、封入
したウェブ材料がフィルムの穴により局部的に露出した領域を有していた。与えた圧力、
温度並びに利用したフィルムの厚さ及びウェブの厚さに応じて、向かい合うフィルム層の
間のウェブの気孔は満たされてもよく、満たされなくてもよい。代わりに、用意したウェ
ブの一方の表面にフィルム（穴有り又は穴無し）を適用してもよい。３７℃の水性条件に
曝したときに、フィルムの構成要素によって順応性のある剛性が付与され、その順応性の
ある剛性により、移植前にウェブ構造物を触って操作して所望の非平面形状に維持するこ
とが容易になる。
【０２００】
　説明した積層要素の組成物を、生理活性剤のための担体としてさらに機能しうる、ある
いは含有する生理活性物質を制御された速度で放出する媒体として機能しうる、望ましい
特性を備えた吸収性又は非吸収性の天然材料又は合成材料のいずれかから選択してもよい
。あるいは、説明した積層複合物を、様々な可能な手段によって、生物学的応答（例えば
止血、炎症）を引き出す他の吸収性又は非吸収性の天然材料又は合成材料に取り付けて、
機械的支持を提供してもよく、及び／又は生理活性剤を送達するためのビヒクルとしても
よい。
【０２０１】
　例３９：この例では、綿撒糸材料と組み合わせた本発明の材料を含む、複合材料の構築
を説明する（図１０）。本発明の材料は、外科手技中にステープル装置の所定位置に綿撒
糸材料を保持する助けとなる（図１０Ａ及び１０Ｂ）。
【０２０２】
　完成した例１の６：１で伸長した多孔質自己凝集ウェブ材料を２つ得て、パターン追跡
（pattern-following）レーザーを用いて同じ大きさの長方形状に切り抜き、一緒に積み
重ねて層間に小袋を形成した。パターン追跡レーザーを、Ｗ．Ｌ．　Ｇｏｒｅ　＆　Ａｓ
ｓｏｃｉａｔｅｓ，　Ｉｎｃ．，　Ｆｌａｇｓｔａｆｆ，　ＡＺから入手したＰＧＡ：Ｔ
ＭＣのブロックコポリマー（６７：３３、質量％）で作られた、長方形の生体吸収性綿撒
糸材料の切断にも使用した。レーザーパターンによって３片のウェブ材料が正確な寸法に
制御された。また、レーザーパターンによって３片のウェブ材料に４つの小さな位置合せ
穴が付与された。位置合せ穴は、個々の小片をマンドレル上に配置してウェブ材料の溶接
を補助するために使用した。マンドレルは正方形の横断面形状を有していた。
【０２０３】
　器具を構築するために、伸長した多孔質ウェブ材料を２つ積み重ねた小片を、マンドレ
ルの４面のうち３面の周りに巻き付け、レーザーで切り抜かれた穴を通って位置する位置
合せピンで所定位置に保持した。綿撒糸材料をマンドレルの第４面に配置し、レーザーで
切り抜かれた穴を通って位置する位置合せピンで所定位置に保持した。小片を適当に並置
したら、その組み合わせを超音波溶接機上に挿入し長方形ウェブ材料の２つの長辺に沿っ
て加熱圧縮溶接を形成して、伸長した多孔質ウェブ材料を綿撒糸材料に取り付けた。溶接
幅はおよそ０．０２５ｃｍであった。最終形態の構造物は、実質的に正方形の横断面を有
する概ねチューブの形状であった。超音波溶接は、綿撒糸材料の操作中に綿撒糸材料をス
テープル装置上に保持するのに十分強い一方で、伸長した多孔質ウェブ材料に引っ張る力
を与えたときに、綿撒糸材料と伸長した多孔質ウェブ材料とを分離可能にするのに十分な
壊れやすさも残していた。
【０２０４】
　伸長した多孔質ウェブ材料からの綿撒糸材料の分離を補助するために、ポリエチレンテ
レフタレート（ＰＥＴ）で作られた引張り紐を、上述の超音波溶接処理の前に、伸長した
多孔質ウェブ材料に取り付けた。プルタブを引張り紐の自由端に付与した。複合材料の構
築後、取り付けた引張り紐を巻いて、プルタブを露出させた状態で小袋に収納した。
【０２０５】
　類似実施態様では、超音波溶接に近接して綿撒糸材料に孔を開けて、伸長した多孔質ウ
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ェブ材料からの綿撒糸材料の分離を補助した。
【０２０６】
　例４０：この例では、生体非吸収性材料と組み合わせた本発明の材料を含む、複合材料
の構築を説明する（図１５）。この実施態様では、生体吸収性材料が、複合物の生体非吸
収性材料と別の領域を占めている。特に、この本発明の複合材料は、器具の生体非吸収性
部分が移植レシピエントの体内に残りうる一方で、生体吸収性部分が移植レシピエントの
身体から予測可能な期間内に消失する、移植可能な歯科器具として有用である。この実施
態様では、第２の移植可能な歯科器具を、本発明物の生体吸収性部分が元々占めていた、
本発明物の領域に配置することが可能である。
【０２０７】
　完成した例１の６：１ウェブ材料を得て、およそ幅０．５ｃｍ×長さ０．７５ｃｍの楕
円形状に切り抜いた。角が丸まった、医療グレードの多孔質延伸ポリテトラフルオロエチ
レン（ｅＰＴＦＥ）長方形片を、Ｗ．Ｌ．　Ｇｏｒｅ　＆　Ａｓｓｏｃｉａｔｅｓ，　Ｉ
ｎｃ．，　Ｆｌａｇｓｔａｆｆ，　ＡＺから入手した。ｅＰＴＦＥ材料は幅０．７５ｃｍ
、長さ１．０ｃｍであった。例１の材料の外径より若干小さい穴をｅＰＴＦＥに切り抜い
た。例１の材料をその穴を覆って配置し、例１の材料をいくらか溶解してｅＰＴＦＥ材料
の多孔質構造中に流入させるのに十分な、穴の端に沿って適用された少量のＰＬＡ：ＴＭ
Ｃ／アセトン溶液を用いて、所定位置に溶剤接着した。利用したアセトン溶液は、Ｂｏｅ
ｈｒｉｎｇｅｒ　Ｉｎｇｅｌｈｅｉｍ，　（Ｉｎｇｅｌｈｅｉｍ，　Ｇｅｒｍａｎｙ及び
Ｐｅｔｅｒｓｂｕｒｇ，　Ｖｉｒｇｉｎｉａ，　ＵＳＡ）から市販されているコポリマー
である、ポリ（７０％ラクチド－ｃｏ－３０％トリメチレンカーボネート）およそ２０％
（質量／体積）から構成されていた。例１の材料の融点未満に加熱したオーブン内に減圧
下で複合材料を短時間配置して、移植可能な医療器具からアセトン溶剤を完全に除去した
。
【０２０８】
　この例の器具は、欠損部位又は損傷部位の組織の再成長又は再生を必要とする医療状況
に特に適している。例えば、いくつかの歯科用途では、修復手順の一部として顎骨に空間
が作られるか拡大される。周囲の歯肉組織がその空間に内方成長することを防止しない限
り、骨はその空間内で所望するように再成長しない。この例の器具は、骨の中の空間を覆
って配置されて、不要な組織がその空間に内方成長することを防止しつつ、所望の骨組織
の再成長を促進する。ｅＰＴＦＥ単独で作られた従来の器具を用いると、ｅＰＴＦＥが移
植部位に一生残る。いくつかの状況では、第２の移植可能な歯科器具、例えば金属鋲を、
新たに再成長した骨組織に配置することが望ましい場合がある。本発明の生体吸収性材料
を有するｅＰＴＦＥ組織バリア材料を提供すれば、器具の生体吸収性部分を移植部位から
消失させて、第２の歯科インプラントを配置するための、ｅＰＴＦＥ材料を通る、遮られ
ていない経路を残すことが可能になる。
【０２０９】
　例４１：この例では、生体吸収性要素と組み合わせた生体非吸収性要素を有する、本発
明の複合材料の構築を説明する（図２１）。この例では、例１で説明したような完成した
６：１生体吸収性ウェブ材料を多孔質延伸ポリテトラフルオロエチレン材料に接着して、
移植可能なシートを形成した。このシートは、様々な解剖学的膜の置換又は代用として使
用可能である。特に、これらの膜は、神経系の硬膜及び他の膜の代用として有用である。
【０２１０】
　例１の生体吸収性材料を得て、その材料で繊細なフィブリル及び広大な細孔体積を有す
る薄いｅＰＴＦＥシート材料の上を覆った。ｅＰＴＦＥ材料は、Ｂａｃｉｎｏの米国特許
第５４７６５８９号（参照により本明細書の一部とする）に従って作った。
【０２１１】
　２枚の材料シートを、上述のＰＬＡ：ＴＭＣ／アセトン溶液を用いて溶剤接着した。接
着後、加熱真空下でアセトンを除去した。移植可能な医療器具として使用するのに適した
複合シート材料が得られた。
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【０２１２】
　例４２：この例では、解剖学的構造又は器官の外部支持ラップとして、本発明の伸長し
た多孔質自己凝集ウェブ材料を使用することを説明する（図１１）。このラップを、漏出
及び組織接着を最小限にするために、吻合部位に使用することも可能である。
【０２１３】
　この例では、組織適合性の研究を一群の動物について行った。研究において、例１に従
って作った、伸長した多孔質自己凝集ウェブ材料の一片を２ｃｍ×５ｃｍの長方形片に切
り抜いた。完成した例１の６：１で単軸伸長したウェブ材料は、ウェブの長い方の寸法（
すなわち１０ｃｍ）において伸長する能力を示した。生体非吸収性材料から作った対照材
料を、Ｗ．Ｌ．　Ｇｏｒｅ　＆　Ａｓｓｏｃｉａｔｅｓ，　Ｉｎｃ．，　Ｆｌａｇｓｔａ
ｆｆ，　ＡＺから、商品名ＰＲＥＣＬＵＤＥ（登録商標）Ｄｕｒａ　Ｓｕｂｓｔｉｔｕｔ
ｅ　（ＰＤＳ）で入手した。
【０２１４】
　８のニュージーランドホワイトラビットの各結腸の２つの部位を試験に使用した。肛門
からおよそ５ｃｍの遠位部位において、試験材料のうち１つの小片で結腸の周りを覆った
。結腸のさらに上方５ｃｍであるより近位において、第１の小片と異なる、試験材料の別
の小片で結腸の周りを覆った。材料は結腸漿膜の周りにスリーブを形成し、ＧＯＲＥ－Ｔ
ＥＸ（登録商標）Ｓｕｔｕｒｅｓで所定位置に縫いつけた。
【０２１５】
　７日及び３０日の終わりに、全ての動物を犠牲にして様々な材料を無傷で回収した。付
随する接着部を有する、覆った結腸の特定の区域を、パラフィン組織検査のために１０％
中性バッファードホルマリンに浸漬した。材料への接着を点数化した。
【０２１６】
　本発明のウェブ材料の肉眼的評価及び組織分析を行ったところ、７日で漿膜中にウェブ
材料が取り込まれていたことが示された。本発明のウェブ材料は、３１日で結腸漿膜に加
えて周囲の接着部に良好に取り込まれていた。本発明のウェブ材料は、７日及び３１日の
両方で新生血管が高度に形成して見えた。ＰＤＳは７日又は３１日で漿膜中に取り込まれ
ておらず、材料も新生血管が形成していなかった。
【０２１７】
　本発明のウェブ材料を、部分的に架橋したポリビニルアルコール（ＰＶＡ）、カルボキ
シメチルセルロース又はヒアルロン酸バイオ材料などの生体吸収性接着バリア材料の被膜
と組み合わせて使用すると有利である。
【図面の簡単な説明】
【０２１８】
【図１】先行技術の自己凝集ウェブ材料の走査型電子顕微鏡写真（ＳＥＭ）である。
【図１Ａ】先行技術の自己凝集ウェブ材料の走査型電子顕微鏡写真（ＳＥＭ）である。
【図２】単一方向に伸長した、本発明の実施態様の５０倍の走査型電子顕微鏡写真（ＳＥ
Ｍ）である。
【図２Ａ】５０－５０ＰＧＡ：ＴＭＣから作製し単一方向に伸長した、本発明の実施態様
の１００倍の走査型電子顕微鏡写真（ＳＥＭ）である。
【図３】互いにほぼ直交した２方向で伸長した、本発明の実施態様の走査型電子顕微鏡写
真（ＳＥＭ）である。
【図４】本明細書でフリースと呼ぶ形状を有する、本発明の実施態様の走査型電子顕微鏡
写真（ＳＥＭ）である。
【図４Ａ】材料の中心から外に向かって全方向で伸長した、本発明の実施態様の走査型電
子顕微鏡写真（ＳＥＭ）である。
【図５】本発明で使用する前駆ウェブ材料を製造するのに適した装置の概略図である。
【図６】本発明の完成したウェブ材料において、様々な伸長比がフィラメント径に与える
影響を示すグラフである。
【図７】所与の伸長比について、直径が２０μｍ未満のフィラメントの百分率を示すグラ
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【図８】本発明の完成したウェブ材料における、複屈折率とフィラメント径の関係を示す
グラフである。
【図９】ウェブ材料の表面上及び空隙中に配置された少なくとも１つの追加材料を有する
、本発明のウェブ材料の図である。
【図９Ａ】ウェブ材料の表面上及び空隙中に配置された少なくとも２つの追加材料を有す
る、本発明のウェブ材料の図である。
【図１０】綿撒糸材料に取り付けられた本発明のウェブ材料の図である。
【図１０Ａ】綿撒糸材料に取り付けられてステープル装置に配置された、本発明のウェブ
材料の図である。
【図１０Ｂ】綿撒糸材料に取り付けられてステープル装置に配置された、本発明のウェブ
材料の図である。
【図１１】吻合ラップの形状の、本発明のウェブ材料の図である。
【図１２】開口部を有する第２の材料の間に配置された本発明のウェブ材料の図であり、
その開口部を通してウェブ材料が露出している。
【図１３】チューブ形状を有する本発明のウェブ材料の図である。
【図１４】円筒形状を有する本発明のウェブ材料の図である。
【図１５】本発明のウェブ材料及び生体非吸収性材料の図である。
【図１６】少なくとも１つの構造要素が内部に含まれている、チューブ形状の本発明のウ
ェブ材料の図である。
【図１７】半径方向及び長手方向に寸法を変化させることが可能な、チューブ形状の本発
明のウェブ材料の図である。
【図１８】血液凝固時間検定の全体図である。
【図１９】非常に高い気孔率を有する本発明のウェブ材料の写真である。
【図１９Ａ】非常に高い気孔率を有しており、金属バンドが取り付けられている、本発明
のウェブ材料の写真である。
【図１９Ｂ】非常に高い気孔率を有しており、複数の金属バンドが取り付けられている、
本発明のウェブ材料の写真である。
【図２０】送達器具の内側に配置された図１９のウェブ材料の図である。
【図２１】生体非吸収性材料の上に重ねられた、伸長した自己凝集ウェブ材料を有する複
合材料の図である。
【図２１Ａ】生体非吸収性材料の上に重ねられており、生理活性種を放出可能に含有する
、伸長した自己凝集ウェブ材料を有する複合材料の図である。



(40) JP 2009-502327 A 2009.1.29

【図１】

【図１Ａ】

【図２】

【図２Ａ】

【図３】

【図４】

【図４Ａ】



(41) JP 2009-502327 A 2009.1.29

【図５】 【図６】

【図７】

【図８】 【図９】



(42) JP 2009-502327 A 2009.1.29

【図９Ａ】

【図１０】

【図１０Ａ】

【図１０Ｂ】 【図１１】



(43) JP 2009-502327 A 2009.1.29

【図１２】

【図１３】

【図１４】

【図１５】

【図１６】

【図１７】

【図１８】



(44) JP 2009-502327 A 2009.1.29

【図１９】 【図１９Ａ】

【図１９Ｂ】 【図２０】

【図２１】



(45) JP 2009-502327 A 2009.1.29

【図２１Ａ】



(46) JP 2009-502327 A 2009.1.29

10

20

フロントページの続き

(81)指定国　　　　  AP(BW,GH,GM,KE,LS,MW,MZ,NA,SD,SL,SZ,TZ,UG,ZM,ZW),EA(AM,AZ,BY,KG,KZ,MD,RU,TJ,TM),
EP(AT,BE,BG,CH,CY,CZ,DE,DK,EE,ES,FI,FR,GB,GR,HU,IE,IS,IT,LT,LU,LV,MC,NL,PL,PT,RO,SE,SI,SK,TR),OA(BF,
BJ,CF,CG,CI,CM,GA,GN,GQ,GW,ML,MR,NE,SN,TD,TG),AE,AG,AL,AM,AT,AU,AZ,BA,BB,BG,BR,BW,BY,BZ,CA,CH,CN,CO,
CR,CU,CZ,DE,DK,DM,DZ,EC,EE,EG,ES,FI,GB,GD,GE,GH,GM,HN,HR,HU,ID,IL,IN,IS,JP,KE,KG,KM,KN,KP,KR,KZ,LA,L
C,LK,LR,LS,LT,LU,LV,LY,MA,MD,MG,MK,MN,MW,MX,MZ,NA,NG,NI,NO,NZ,OM,PG,PH,PL,PT,RO,RS,RU,SC,SD,SE,SG,SK
,SL,SM,SY,TJ,TM,TN,TR,TT,TZ,UA,UG,US,UZ,VC,VN,ZA,ZM,ZW

(74)代理人  100093665
            弁理士　蛯谷　厚志
(74)代理人  100146466
            弁理士　高橋　正俊
(72)発明者  バウマン，アン　エム．
            アメリカ合衆国，アリゾナ　８６００４，フラッグスタッフ，ノース　フォックス　ヒル　ロード
            　８６８
(72)発明者  ファーンズワース，テッド　アール．
            アメリカ合衆国，アリゾナ　８６００１，フラッグスタッフ，ノース　パイン　クリフ　ドライブ
            　６２８
(72)発明者  フリン，チャールズ
            アメリカ合衆国，アリゾナ　８６００４，フラッグスタッフ，ノース　バリー　ビュー　ロード　
            ２６００　＃１１１
(72)発明者  ガブリース，ダニエル　エス．
            アメリカ合衆国，アリゾナ　８６００１，フラッグスタッフ，ノース　キャニオン　テラス　７７
            ９
(72)発明者  ホワイト，チャールズ　エフ．
            アメリカ合衆国，アリゾナ　８６３２２，キャンプ　ベルデ，アズール　ドライブ　６０３
Ｆターム(参考) 4C081 AA14  BA11  BA16  CA052 CA131 CA161 CB021 CC02  CD022 DA01 
　　　　 　　        DA03  DA04  DA05  DC04 


	biblio-graphic-data
	abstract
	claims
	description
	drawings
	overflow

