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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　組成物で、天然存在又は合成生成される炭水化物型である水混和性ポリマーの架橋型水
混和性ポリマーと、前記水混和性ポリマーの架橋型の形成に影響する二価イオンを含む少
なくとも一つの架橋剤と、フロログルシノール、フロログルシノール誘導体及びフロログ
ルシノール又はフロログルシノール誘導体の合成生成ポリマーからなる一群から選択した
少なくとも一つのフロログルシノール型化合物からなる組成物。
【請求項２】
　前記少なくとも一つのフロログルシノール型化合物がモノマー型である請求項１の組成
物。
【請求項３】
　前記少なくとも一つのフロログルシノール型化合物が非架橋のポリマー型又は非架橋の
オリゴマー型である、もしくは前記少なくとも一つのフロログルシノール型化合物が架橋
されたポリマー型又は架橋されたオリゴマー型である、請求項１の組成物。
【請求項４】
　前記架橋ポリマー型が、ハロペルオキシダーゼ酵素、酸化剤、ハロゲン塩及びその組み
合わせからなる一群から選ばれる少なくとも一つの活性化剤と、前記水混和性ポリマー及
び前記少なくとも一つのフロログルシノール型化合物を前記架橋ポリマー型が生じるよう
に混合することで得られる請求項３の組成物
【請求項５】
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　前記少なくとも一つのフロログルシノール型化合物が、フロログルシノール又は下記一
般構造で表されるフロログルシノール誘導体である請求項１の組成物で、
【化１】

R1-R3はそれぞれ水素、アルキル、シクロアルキル及びアリールからなる一群から互いに
独立して選択される組成物。
【請求項６】
　前記少なくとも一つのフロログルシノール型化合物がフロログルシノールである請求項
１の組成物。
【請求項７】
　前記少なくとも一つのフロログルシノール型化合物が合成生成される請求項１の組成物
。
【請求項８】
　前記少なくとも一つのフルオログルシノール型化合物が、フロログルシノール又はフロ
ログルシノール誘導体から合成生成される前記ポリマーである請求項１の組成物。
【請求項９】
　前記合成生成されるポリマーが複数の２乃至５００、０００フロログルシノールモノマ
ー単位を含有する請求項８の組成物。
【請求項１０】
　前記フロログルシノール型化合物が、組成物全重量の０．０１重量パーセント乃至１０
重量パーセント範囲の濃度である請求項１の組成物。
【請求項１１】
　前記炭水化物がアルギン酸の塩型、アルギン酸及びその組み合わせからなる一群から選
択される請求項１の組成物。
【請求項１２】
　前記アルギン酸の塩型又は前記アルギン酸が、２５パーセント乃至７５パーセント範囲
のアルファーL―グルクロン酸（G）を含有する請求項１１の組成物。
【請求項１３】
　前記炭水化物がアルギン酸の塩型である請求項１の組成物。
【請求項１４】
　前記二価イオンが二価カルシウムイオンである請求項１の組成物。
【請求項１５】
　前記架橋型の前記水混和性ポリマーが、組成物全重量の０．１重量パーセント乃至１０
重量パーセント範囲の濃度である請求項１の組成物。
【請求項１６】
　接着強度が少なくとも５ｋＰａを有する請求項１の組成物。
【請求項１７】
　請求項１の組成物製造方法で、その方法が
　　天然存在又は合成生成される炭水化物型である水混和性ポリマーを提供し、
　　二価イオンを含む前記少なくとも一つの架橋剤を提供し、
　　前記少なくとも一つのフロログルシノール型化合物を提供し、且つ
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　　前記水混和性ポリマー、前記少なくとも一つの架橋剤及び前記少なくとも一つのフロ
ログルシノール型化合物を混合し、それにより組成物を得る製造方法。
【請求項１８】
　前記少なくとも一つのフロログルシノール型化合物がモノマー型である請求項１７の製
造方法。
【請求項１９】
　前記少なくとも一つのフロログルシノール型化合物が非架橋のポリマー型又は非架橋の
オリゴマー型である、もしくは前記少なくとも一つのフロログルシノール型化合物が架橋
されたポリマー型又は架橋されたオリゴマー型である、請求項１７の製造方法。
【請求項２０】
　前記架橋ポリマー型が、ハロペルオキシダーゼ酵素、酸化剤、ハロゲン塩及びその組み
合わせからなる一群から選ばれる少なくとも一つの活性化剤と、前記水混和性ポリマー及
び前記少なくとも一つのフロログルシノール型化合物を、前記架橋ポリマー型が生じるよ
うに混合することで得られる請求項１９の製造方法。
【請求項２１】
　前記少なくとも一つのフロログルシノール型化合物がフロログルシノール又は下記一般
構造で表されるフロログルシノール誘導体である請求項２０の製造方法で、
【化２】

R1-R3は水素、アルキル、シクロアルキル及びアリールからなる一群から互いに独立して
選択される製造方法。
【請求項２２】
　前記少なくとも一つのフロログルシノール型化合物がフロログルシノールである請求項
１７の製造方法。
【請求項２３】
　前記少なくとも一つのフロログルシノール型化合物が合成生成される請求項１７の製造
方法。
【請求項２４】
　前記少なくとも一つのフロログルシノール型化合物が、フロログルシノール又はフロロ
グルシノール誘導体から合成生成される前記ポリマーである請求項１７の製造方法。
【請求項２５】
　前記合成生成されるポリマーが複数の２乃至５００、０００フロログルシノールモノマ
ー単位を含有する請求項２４の製造方法。
【請求項２６】
　前記少なくとも一つのフロログルシノール型化合物を架橋させるように、更にハロペル
オキシダーゼ酵素、酸化剤、ハロゲン塩及びその組み合わせからなる一群から選ばれる少
なくとも一つの活性化剤と、前記水混和性ポリマー及び前記少なくとも一つのフロログル
シノール型化合物との混合を含む請求項１７の製造方法。
【請求項２７】
　前記フロログルシノール型化合物が組成物全重量の０．０１重量パーセント乃至１０重
量パーセント範囲の濃度である請求項１７の製造方法。
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【請求項２８】
　前記炭水化物がアルギン酸の塩型、アルギン酸及びその組み合わせからなる一群から選
択される請求項１７の製造方法。
【請求項２９】
　前記アルギン酸の塩型又は前記アルギン酸が２５パーセント乃至７５パーセント範囲の
アルファーL―グルクロン酸（G）単位を含有する請求項２８の製造方法。
【請求項３０】
　前記炭水化物がアルギン酸の塩型である請求項１７の製造方法。
【請求項３１】
　前記二価イオンが二価カルシウムイオンである請求項１７造方法。
【請求項３２】
　前記水混和性ポリマーが組成物全重量の０．１重量パーセント乃至１０重量パーセント
範囲の濃度である請求項１７の製造方法。
【請求項３３】
　接着剤としての請求項１組成物の使用。
【請求項３４】
　前記接着剤が乾燥条件又は湿潤条件で使用可能な請求項３３の使用。
【請求項３５】
　前記接着剤が動物被験体の身体部分又は構成要素の接着に使用可能な請求項３４の使用
。
【請求項３６】
　前記構成要素が組織である請求項３５の使用。
【請求項３７】
　前記接着剤が表面開口部を封止又は閉鎖する封止剤又はシール剤として使用できる請求
項３３の使用。
【請求項３８】
　前記封止又は閉鎖が乾燥条件又は湿潤条件下で起こる請求項３３の使用。
【請求項３９】
　前記開口部を有する前記表面が動物被験体の身体部分又その構成要素である請求項３７
の使用。
【請求項４０】
　前記構成要素が組織である請求項３９の使用。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　本発明は接着材料分野に関し、特に新規組成物、その製造法、多種多様の異なる分野、
特に医学、歯学及び獣医学の医療分野での接着剤としてその応用に関する。本発明は（人
又は動物）被験者の身体部分又は組織のようなその要素の再付着や修復処置で、特に例え
ばぬれ表面接着を含むぬれ状態で医科医、口腔外科医、獣外科医、外科医のような医療プ
ロバイダーの使用に利用できる。接着剤として機能し使用できる本発明の組成物は、又（
乾燥又はぬれ）表面開口部封止又は閉鎖のための封止剤やシール剤として機能し使用でき
る。
【背景技術】
【０００２】
　ここでは明確と一貫性のため“接着剤”と云う用語は“糊”と云う用語と同義であり、
これによりそれぞれは接着物性、接着特性及び接着挙動を示す材料又は物質を意味する。
その結果ここでは接着剤は糊と同義同等を意味し、接着剤という用語使用は通常この用語
のいずれかを包含する。
【０００３】
　医学、歯学及び獣医学の医療分野では、特に例えば（人又は動物）被験者の手術実施の
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一部又は直後、又は被験者の外傷治療として、創傷組織の身体部分又はその要素の再付着
や矯正処置に基づくか少なくとも関与する多くの処置がある。現在使用されている組織再
付着処置や修復処置は通常縫合糸、止め金又は／及びワイヤー使用に基づく。これらの処
置は十分に確立され広く使用されているが、これらの応用はしばしば被験者に不快感又は
／及び痛みを伴う。更に創傷閉鎖での縫合糸使用は通常皮膚に不快な残留小開口部を生ず
る。これらの制限により組織再付着や修復での医療処置で異なる材料、特に接着剤（糊）
の使用をもたらした（非特許文献１）。
【０００４】
　組織再付着処置又は修復処置で接着剤を使用する場合、通常接着剤はぬれ組織表面、特
に血液、水及び消毒液又は／及び抗生物質液のような薬用液のような任意の組み合わせに
よりぬれ組織表面に塗布する必要がある。“組織”接着剤の一次機能は互いに組織を結合
接着することである。組織を互いに結合接着する直接の結果として、組織接着剤は種々の
二次機能、特に出血停止、漏れ封止及び治癒過程促進を行う。
【０００５】
　合成及び／又は天然素材成分でできた幾つかのタイプの市販組織接着剤があり、組織と
結合する三次元（３D）高分子網目を生体内で生成することによりこれら機能が実行され
る（非特許文献２）。シアノアクリレート（非特許文献３）、ポリウレタン（非特許文献
４）、ゼラチンベースの接着剤（非特許文献２）、フィブリンベースの接着剤（非特許文
献１）及びコラーゲンベースの接着剤（非特許文献５）は最もよく知られた市販組織接着
剤である。最も広く使用される合成接着剤は又“強力接着剤”として知られるシアノアク
リレートである。これらは液体モノマーとして塗布し、組織表面と接触して重合し発熱反
応により反対に面した創傷端面組織と結合した強固でしかも柔軟な膜を生ずる（非特許文
献３）。しかし炎症反応、治癒遅延、壊死又は／及び血栓症のような報告副作用により臓
器用接着剤としての使用を制限する（非特許文献１）。ゼラチンベースの接着剤はレゾル
シノールとホルムアルデヒドによる架橋により網目を形成する。シアノアクリレートの場
合のようにゼラチンベースの接着剤は毒性問題と関連がある（非特許文献２）。最近代替
え材料、架橋化学又は光重合のような制御可能な重合反応を用いて毒性のより低い接着剤
開発の努力が多くなされた（非特許文献６－１２）。現在までこれらの代替え物は市販さ
れていない。
【０００６】
　合成接着剤のぬれ環境での成功は限定され、通常注意深く清潔にした表面が必要であり
、又しばしば化学処理し且つ／又は部分的乾燥をする必要がある（非特許文献１３）。一
方自然での大部分の接着事象は水中で起こる。ムール貝、フジツボ及び管虫のような多く
の海洋固着生物は殆どいずれのぬれ表面でも有効に接着する（非特許文献１４）。天然素
材接着物質、特にタンパク質及びポリペプチドでできた“ムール貝糊”のようなこれら生
物から得た天然接着剤は、例えばぬれ状態を含む医療用途に適すると主張されてきたが、
このようなムール貝糊の商業生産は、例えば天然素材接着剤原料（タンパク質及びポリペ
プチド）１ｋｇ抽出に５百万乃至一千万のムール貝が必要であるので現在は実用的ではな
い（非特許文献１）。
【０００７】
　他の又同等に有効な接着機構が紅藻及び褐藻に存在し、接着物性、接着特性及び接着挙
動と並はずれ高結合力を示すフェノール化合物を産生する。これらの接着性フェノール化
合物は水性条件では疎水性表面と親水性表面両者に非特異的に結合する（非特許文献１５
）。ブリーランド等（Vreeland et al.）（非特許文献１６）は褐藻岩藻（Fucus gardner
i）接合体による初期基質接着がポリフェノール分泌に関与すると仮定した。しばらくし
てこれらポリフェノールがバナジン酸塩ペルオキシダーゼ形酵素触媒により活性化され、
細胞外炭水化物繊維とポリフェノールの架橋が可能になり、結局藻類接着剤が形成される
。
【０００８】
　ブリーランド等（Vreeland et al.）（特許文献１）は藻類原料由来の耐水性水溶性フ
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ェノール接着剤又は糊の種々の処方を開示した。開示接着剤のフェノール成分は約２乃至
５００、０００個のフロログルシノール（１，３，５－トリヒドロキシベンゼン）単位含
有の藻類フロログルシノールベースのポリフェノール化合物であり、そのフロログルシノ
ール単位は炭素―炭素結合又はエーテル結合で連結している。藻類由来の接着性ポリフェ
ノール化合物は好ましくはバナジン酸塩が必要なペルオキシダーゼ、西洋わさびペルオキ
シダーゼ、キノコポリフェノールオキシダーゼ又は他の酸化還元酵素のような酵素触媒に
よるか、又は次亜塩素酸ナトリウム、過酸化水素、過酸化尿素、次亜塩素酸ナトリウム、
過ヨウ素酸、硝酸、過マンガン酸カリウム又は重クロム酸カリウムのような酸化剤の添加
により活性化される。活性化ポリフェノール化合物は炭水化物（例えばアルギン酸塩又は
フコイダン）、タンパク質又は繊維のような種々の天然高分子又は合成高分子と架橋でき
る。
【０００９】
　フェノールの基質との共有結合的架橋が又可能である。最近ベルグリン等（Berglin et
 al.）（非特許文献１７）は藻類フカスセラツ（Fucus serratus）抽出フェノールポリマ
ーの酵素的架橋を水晶発振子マイクロバランスを用いて減衰モニター方法論（QCM―D）に
より研究した。バナジウム依存ハロペルオキシダーゼ酵素、特にブロモペルオキシダーゼ
（BPO）を臭化カリウム（KBｒ）と過酸化水素（H2O2）と共にフェノール性ポリマーに添
加すると減衰低下が起こることが示され、架橋工程が起こりうることが示された。四成分
全てが必要なことが示されたが、架橋機構は不明のままである。ベルグリン等（Berglin 
et al.）の研究により藻類フェノールポリマーの組織接着剤成分としての使用に有望で実
現の可能性が示された。
【００１０】
　ブリーランド等（Vreeland et al.）（非特許文献１５，特許文献１）が開示した藻類
フロログルシノールベースのポリフェノール接着剤のような藻類誘導天然接着剤は、実現
可能な商業生産に関してムール貝糊のような前述の海洋生物誘導天然接着剤と同じ限界が
ある。膨大量の褐藻が非常に少量の天然素材接着剤原料（ポリフェノール）の抽出に必要
である。更に一旦適切量の天然素材接着剤原料（ポリフェノール）が入手されると、その
“使用可能”な最終形態の藻類誘導天然接着剤を産生するには、比較的長い一連の種々の
化学的物理的分離精製工程と手順を実施する必要があり、更にこの天然接着剤の商業的実
現の可能性と適用性が疑問になる。
【００１１】
　膨大量の海洋生物又は水生生物の処理が必要で、それに続く比較的長い一連の種々の化
学的物理的分離精製工程と手順が必要なタンパク質、ポリペプチド又はポリフェノールの
ような天然素材の接着剤原料から商業的に実現可能な量の天然接着剤を産生しようとする
代わりに、より実際的な代替え法は“生体模倣”のやり方を取り入れることに基づき、そ
の結果ポリマー類似体を天然素材接着性タンパク質で同定されたアミノ酸から合成する（
非特許文献１３）。天然素材接着性タンパク質とポリペプチドへ生体模倣近似したランダ
ムブロックコポリマー合成のために多くの努力がなされてきた。これらの試みとしてはム
ール貝の接着性タンパク質で同定の精巧なペプチド配列（非特許文献１８）、ジヒドロキ
シフェニルアラニン（DOPA）含有コポリペプチド（非特許文献１３）、ジヒドロキシフェ
ニルアラニン（DOPA）修飾ポリエチレングリコールヒドロゲル（非特許文献１９）及びジ
ヒドロキシフェニルアラニン（DOPA）修飾プルロニック（非特許文献２０）の合成が挙げ
られる。しかし今日まで生体模倣接着剤、例えばムール貝糊模造品で得られた接着強度は
、大量の工業生産への興味を刺激するには十分ではなかった。更に生体模倣接着剤は水中
位の試験表面への塗布硬化は殆どされなかった（非特許文献２１）。
【００１２】
　現在使用されている組織再付着法や修復法での、縫合糸、止め金又は／及びワイヤー使
用での上述の不都合、又、合成成分又は／及び天然存在成分でできた天然接着剤処方に伴
う上述の限界、又、海洋生物や水生生物でできた天然接着剤処方に伴う限界、さらに、天
然接着剤の生体模倣近似に伴う限界、に基づき、身体部分又は組織のようなその要素の再
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付着や修復処理で、特に例えばぬれ表面接着を含むぬれ状態で、医科医、口腔外科医、獣
外科医、外科医のような医療プロバイダーによる使用に関し、特に、医学、歯学及び獣医
学の医療分野で、新しい接着剤（糊）の開発を続ける必要がある。
【００１３】
　従って新規組成物、その製造法及び接着剤としてのその応用の必要性があり、且つそれ
を持つことは非常に有利であろう。（人又は動物）被験者使用に安全且つ有効で、身体部
分又は組織のようなその要素の再付着や修復処置、特に例えばぬれ表面接着を含むぬれ状
態での使用に医学、歯学及び獣医学医療分野で特に使用できる発明に対する必要性が特に
ある。商業的に実現可能で、最終形態が使用可能な独創的接着剤産生に関して膨大量の海
洋生物又は水生生物を処理し、次いで比較的長い一連の種々の化学的物理的分離精製工程
と手順を実施する必要がない発明に対する更なる必要性がある。
【００１４】
　接着剤として機能し使用できる組成物は、又（乾燥又はぬれ）表面開口部封止又は閉鎖
用の封止剤やシール剤として、例えば表面の封止部位又は閉鎖部位からの流体（液体及び
／又はガス状）流れを防ぐ機能をもち使用できる発明に対する更なる必要性がある。更に
医療分野以外に多種多様の異なる分野で一般的に応用できる発明の必要性がある。
【特許文献１】ブリーランド、ブイ（Vreeland, V）等に公布の米国特許５，５２０，７
２７、水性藻類ベースのフェノール型接着剤と糊（Aqueous Algal-based Phenolic Type 
Adhesives and Glues）
【非特許文献１】ウエブスター、アイ（Wesbster, I.）、ウエスト、ピージェイ（West, 
P.J.）、医療用途用の接着剤（Adhesives for medical applications）、ポリメリックバ
イオマテリアル（Polymeric Biomaterials）、デゥミトル、エス（Dumitriu, S.）編、マ
ーセルデッカー社（Marcel Dekker, Inc.）、ニューヨーク（New York）、２００２年、
７０３頁
【非特許文献２】マックダーモット、エムケイ（McDermott, M.K.）、チェン、ティ（Che
n, T.）、ウイリアムス、シーエム（Williams, C.M.）、マークリー、ケイエム（Markely
, K.M.）、ペイン、ジーエフ（Payne, G.F.）、バイオマクロモレキュール（Biomacromol
ecules）、２００４年、５巻、１２７０頁
【非特許文献３】ジンガー、エイジェイ（Singer, A.J.）、ソード、エッチシー（Thode,
 H.C.）、アメリカンジャーナルオブサージェリー（American Journal of Surgery）、２
００４年、１８７巻、２３８頁
【非特許文献４】リパトバ、ティイー（Lipatova, T.E.）、アドバンスインポリマーサイ
エンス（Advances in Polymer Science）、１９８６年、７９巻、６５頁
【非特許文献５】リーチェ、ティビー（Reece, T.B.）、マッキシー、ティエス（Maxey, 
T.S.）、クロン、アイエル（Kron, I.L.）、アメリカンジャーナルオブサージェリー（Am
erican Journal of Surgery）、２００１年、１８２巻、４０S頁
【非特許文献６】モー、エックス（Mo, X.）、岩田、エッチ（Iwata, H.）、松田、エス
（Matsuda, S.）、筏、ワイ（Ikada, Y.）、ジャーナルオブバイオマテリアルサイエンス
、ポリマーエディション（Journal of Biomaterials Science, Polymer edition）、２０
００年、１１巻、３４１頁
【非特許文献７】石原、エム（Ishihara, M.）、中西、ケイ（Nakanishi, K.）、小野、
ケイ（Ono, K.）、佐藤、エム（Sato, M.）、菊池、エム（Kikuchi, M.）、斉藤、ワイ（
Saito, Y.）、由良、エッチ（Yura, H.）、松井、ティ（Matsui, T.）、服部、エッチ（H
attori, H.）、上野山、エム（Uenoyama, M.）、栗田、エイ（Kurita, A.）、バイオマテ
リアル（Biomaterials）、２００１年、２３巻、８３３頁
【非特許文献８】ホワイト、ジェイケイ（White, J.K.）、ティタス、ジェイエス（Titus
, J.S.）、田辺、エッチ（Tanabe, H.）、アレッツ、エッチティ（Aretz, H.T.）、トー
チアーナ、ディエフ（Torchiana, D.F.）、ハートサージェリーフォーラム（Heart Surge
ry Forum）、２０００年、３巻、５６頁
【非特許文献９】エンカー、アイシー（Ennker, I.C.）、エンカー、ジェイ（Ennker, J.
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）、スクーン、ディ（Schoon, D.）、スクーン、エッチエイ（Schoon, H.A.）、リンプラ
ー、エム（Rimpler, M.）、ヘッツァー、アール（Hetzer, R.）、アナールオブソラシッ
クサージェリー（Annals of Thoracic Surgery）、１９９４年、５７巻、１６２２頁
【非特許文献１０】真鍋、ティ（Manabe, T.）、沖野、エッチ（Okino, H.）、田中、エ
ム（Tanaka, M.）、松田、ティ（Matsuda, T.）、バイオマテリアル（Biomaterials）、
２００４年、２５巻、５８６７頁
【非特許文献１１】増田、ティ（Masuda, T.）、古江、エム（Furue, M.）、松田、ティ
（Matsuda, T.）、ティッシュエンジニアリング（Tissue Engineering）、２００４年、
１０巻、５２３頁
【非特許文献１２】リ、シー（Li, C.）、佐治木、ティ（Sajiki, T.）、中山、ワイ（Na
kayama, Y.）、福井、エム（Fukui, M.）、松田、ティ（Matsuda, T.）、ジャーナルオブ
バイオメディカルマテリアルリサーチ、パートB、アプライドバイオマテリアル（Journal
 of Biomedical Materials Research, Part B: Applied Biomaterials）、２００３年、
６６B、４３９頁
【非特許文献１３】ユー、エム（Yu, M.）、デミング、ティジェイ（Deming, T.J.）、マ
クロモレキュール（Macromolecules）、１９９８年、３１巻、４７３９頁
【非特許文献１４】ウエイト、ジェイエッチ（Waite, J.H.）、インターナショナルジャ
ーナルオブアドへションアンドアドヘシブ（International Journal of Adhesion and Ad
hesives）、１９８７年、７巻、９頁
【非特許文献１５】ブリーランド、ブイ（Vreeland, V）、グロトコップ、イー（Grotkop
p, E.）、酸化剤で活性化した藻類由来抽出の耐水性水性フロログルシノール型接着剤と
糊の研究（Research of Aqueous Water-resistant Phlorogluciol-type Adhesives and G
lues Derived and Extracted from Algae and Activated by Oxidizing Agents）、カル
フォルニア大学（University of California）、米国
【非特許文献１６】ブリーランド、ブイ（Vreeland, V）、ウエイト、ジェイエッチ（Wai
te, J.H.）、エプシュタイン、エル（Epstein, L.）、ジャーナルオブフィコロジー（Jou
rnal of Phycology）、１９９８年、３４巻、１頁
【非特許文献１７】ベルグリン、エム（Berglin, M.）、デラゲー、エル（Delage, L.）
、ポチン、ピー（Potin, P.）、ビルター、エッチ（Vilter, H.）、エルウイング、エッ
チ（Elwing, H.）、バイオマクロモレキュール（Biomacromolecules）、２００４年、５
巻、２３７６頁
【非特許文献１８】山本、エッチ（Yamamoto, H.）、坂井、ワイ（Sakai, Y.）、大河、
ケイ（Ohkawa, K.）、バイオマクロモレキュール（Biomacromolecules）、２０００年、
１巻、５４３頁
【非特許文献１９】リー、ビー（Lee, B.）、ダルシン、ジェイピーエム（Dalsin, J.P.M
.）、バイオマクロモレキュール（Biomacromolecules）、２００２年、３巻、１０３８頁
【非特許文献２０】フアン、ケイ（Huang, K.）、リー、ビー（Lee, B.）、メッサースミ
ス、ピービー（Messersmith, P.B.）、ポリマープリプリント（アメリカンケミカルソサ
イアティ、ディビジョンオブポリマーケミストリー（Polymer Preprints (American Chem
ical Society, Division of Polymer Chemistry)）、２００１年、４２巻、１４７頁
【非特許文献２１】ルーカス、ジェイエム（Lucas, J.M.）、バッカロ、イー（Vaccaro, 
E.）、ウエイト、ジェイエッチ（Waite, J.H.）、バイオポリマー（Biopolymers）、２０
０３年、８巻、３５９頁
【非特許文献２２】イスマイリア、エル（Ismailia, L.）、レフォウヴェルタ、ビー（Re
fouveleta, B.）、キシクルナー、エイ（Xiclunaa, A.）、ロベルタ、ジェイエフ（Rober
ta, J.F.）、ギラウメ、ワイシー（Guillaume, Y.C.）、ジャーナルオブファルマシュテ
ィカルバイオメディカルアナリシス（J. Pharm. Biomed. Anal.）、２００３年、３２巻
、５４９頁
【非特許文献２３】デゥミトル、エス（Dumitriu, S.）、生体材料としての多糖類（Poly
saccharides as Biomaterials）、デゥミトル、エス（Dumitriu, S.）編、マーセルデッ
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カー社（Marcel Dekker, Inc.）、ニューヨーク（New York）、２００２年、１頁
【非特許文献２４】ドラゲット、ケイアイ（Draget, K.L.）、オストガード、ケイ（Osta
gaad, K.）、スミドロッド、オー（Smidrod, O.）、アプライドマイクロバイオロジーバ
イオテクノロジー（App. Microbiol. Biotechnol.）、３１巻、７９頁、１９８９.
【発明の開示】
【発明が解決しようとする課題】
【００１５】
　本発明は新規組成物、その製造法、多種多様の異なる分野、特に医学、歯学及び獣医学
の医療分野でのその応用に関する。本発明は組織のような（人又は動物）被験者の身体部
分又はその要素の再付着や修復処置で、特に例えばぬれ表面接着を含むぬれ状態で医科医
、口腔外科医、獣外科医、外科医のような医療プロバイダーによる使用に特に利用できる
。接着剤として機能し使用できる本発明の組成物は、又（乾燥又はぬれ）表面開口部封止
又は閉鎖用の封止剤やシール剤として、例えば表面の封止部位又は閉鎖部位からの流体（
液体及び／又はガス状）流れを防ぐ機能をもち使用できる。この封止剤又はシール剤は多
種多様の用途、例えば（乾いた又はぬれた）身体部分、医療器具、水槽又は多種多様の他
対象物や構成要素の（乾いた又はぬれた）表面の開口部を封止又は閉鎖するために使用で
きる。
【課題を解決するための手段】
【００１６】
　本発明の組成物は架橋型水混和性ポリマーとフロログルシノール、フロログルシノール
誘導体及びフロログルシノール又はフロログルシノール誘導体から合成生成されるポリマ
ーからなる一群から選択される少なくとも一つのフロログルシノール形化合物を含有する
。
【００１７】
　この組成物で任意数の指示フロログルシノール型化合物はモノマー型又は／及び（非架
橋又は／及び架橋）ポリマー型である。通常任意数のポリマー型指示フロログルシノール
型化合物（非架橋又は／及び架橋）は複数の約２乃至５００，０００モノマー単位のフロ
ログルシノール又はフロログルシノール誘導体を含有しても良い。任意数のポリマー形指
示フロログルシノール型化合物（非架橋又は／及び架橋）はモノマー、オリゴマー又は／
及びポリマーからその中で形成しても良い。ポリマー型はオリゴマー、即ち比較的低分子
量又は／及び比較的少数のモノマー単位、例えば二量体、三量体、、、、、四量体、、、
、、などを有しても良い。ポリマー型は線形、非線形、分岐又は樹枝状（例えば分岐ポリ
マー又はデンドリマー）、星形、多角形、楕円形及びそれらに任意の組み合わせからなる
一群から選択される“幾何”形状、形態又は配置を有しても良い。
【００１８】
　本発明の好ましい典型的実施形態では、組成物は任意にモノマー型又は／及び架橋ポリ
マー型である任意数の上述フロログルシノール型化合物含有組成物が生ずる方法で製造さ
れる。この好ましい典型的実施形態を得るには、少なくとも一つのモノマー型フロログル
シノール型化合物の架橋又は／及びポリマー型フロログルシノール型化合物の架橋が、任
意に少なくとも一つの活性化剤を用いて達成される。より具体的には架橋ポリマー型は、
モノマー型又は／及びポリマー型の架橋を達成するために、任意に少なくとも一つの活性
化剤を水混和性ポリマーと少なくとも一つのフロログルシノール型化合物と混合して得ら
れる。
【００１９】
　従ってこの好ましい典型的実施形態では、任意に少なくとも一つの活性化剤を任意のフ
ロログルシノール型化合物の反応、可能な架橋又は／及び酸化、又は／及び幾つかの他の
修正を促進する製造法で使用する。この活性剤としては、例えばハロペルオキシダーゼ（
ＨＰＯ）酵素、酸化剤、ハロゲン塩及びそれらの組み合わせがある。
【００２０】
　通常水混和性ポリマーは実質的に水中で混和できる任意形式又は種類の天然産生ポリマ
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【００２１】
　本発明の好ましい典型的実施形態では、水混和性ポリマーはアルギン酸のような天然産
生又は合成作成炭水化物（多糖類）又は／及びアルギン酸自身である。より好ましくは水
混和性ポリマーはアルギン酸塩であるアルギン酸の塩形態のような天然産生又は合成作成
炭水化物（多糖類）の塩形態である。アルギン酸又はアルギン酸塩ポリマーは約２５パー
セント乃至約７５パーセント程度のベーターＤ―マンヌロン酸（Ｍ）単位又はアルファー
Ｌ－グルクロン酸（Ｇ）単位のいずれかからなり、対応Ｍ／Ｇ比は約０．３と約３の間範
囲である。アルギン酸の典型的塩形態はアルギン酸ナトリウム及びアルギン酸カリウムの
ようなアルギン酸のアルカリ金属塩である。好ましくはアルギン酸のアルカリ金属塩であ
るアルギン酸ナトリウムが本発明実施に使用される。水混和性ポリマーは架橋型である。
水混和性ポリマーがアルギン酸塩又はアルギン酸である本発明の組成物実施形態では、好
ましくはアルギン酸塩又はアルギン酸は二価イオン、例えば塩化カルシウム（CaCl2）又
は炭酸カルシウム（CaCO3）とグルコノーδ―ラクトン（ＧＤＬ）の組み合わせで供給さ
れる二価カルシウムイオン（Ca2+）との相互作用により架橋する。
【００２２】
　従って本発明によると水混和性ポリマーとフロログルシノール、フロログルシノール誘
導体及びフロログルシノール又はフロログルシノール誘導体から合成作成のポリマーから
なる一群から選んだ少なくとも一つのフロログルシノール型化合物からなる組成物が提供
される。
【００２３】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、少なくとも一つのフロ
ログルシノール型化合物は単量体型である。
【００２４】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、少なくとも一つのフロ
ログルシノール型化合物は非架橋ポリマー型又は／及び架橋ポリマー型である。
【００２５】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、非架橋ポリマー型又は
／及び該架橋ポリマー型はオリゴマーである。
【００２６】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、架橋ポリマー型は該架
橋ポリマー型に影響するように少なくとも一つの活性化剤を該水混和性ポリマーと少なく
とも一つのフロログルシノール型化合物と混合することで得られる。
【００２７】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、少なくとも一つの活性
化剤はハロペルオキシダーゼ酵素、酸化剤、ハロゲン塩及びこれらの組み合わせからなる
一群から選ぶ。
【００２８】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、少なくとも一つのフロ
ログルシノール型化合物は以下の一般構造で表されるフロログルシノール又はフロログル
シノール誘導体であり、
【００２９】
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【化１】

R1―R3はそれぞれ独立に水素、アルキル、シクロアルキル及びアリールからなる一群から
選ぶ。
【００３０】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、少なくとも一つのフロ
ログルシノール型化合物はフロログルシノールである。
【００３１】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、少なくとも一つのフロ
ログルシノール型化合物は合成的に作る。
【００３２】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、少なくとも一つのフロ
ログルシノール型化合物は、フロログルシノール又はフロログルシノール誘導体から合成
的に作るポリマーである。
【００３３】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、合成作成のポリマーは
複数の約２乃至約５００，０００のフロログルシノールモノマー単位を含有する。
【００３４】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、合成作成のポリマーは
オリゴマーである。
【００３５】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、合成作成のポリマーは
非架橋型である。
【００３６】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、合成作成のポリマーは
架橋型である。
【００３７】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、架橋型は該架橋型の架
橋に影響するように少なくとも一つの活性化剤を水混和性ポリマーと少なくとも一つのフ
ロログルシノール型化合物と混合することで得られる。
【００３８】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、少なくとも一つの活性
化剤はハロペルオキシダーゼ酵素、酸化剤、ハロゲン塩及びこれらの組み合わせからなる
一群から選ぶ。
【００３９】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、ハロペルオキシダーゼ
酵素はブロモペルオキシダーゼ、カリウムペルオキシダーゼ及びその組み合わせ型からな
る一群から選ぶ。
【００４０】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、ハロペルオキシダーゼ
酵素はブロモペルオキシダーゼである。
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【００４１】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、酸化剤は過酸化物、強
酸、過マンガン酸カリウム、重クロム酸カリウム及びこれらの組み合わせである。
【００４２】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、酸化剤は過酸化物であ
る。
【００４３】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、酸化剤は過酸化物は過
酸化水素である。
【００４４】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、ハロゲン塩はヨウ化カ
リウム、臭化カリウム、塩化カリウム、ヨウ化ナトリウム、臭化ナトリウム、塩化ナトリ
ウム及びその組み合わせからなる一群から選ぶ。
【００４５】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、ハロゲン塩はヨウ化カ
リウム、臭化カリウム及びその組み合わせからなる一群から選ぶ。
【００４６】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、ハロゲン塩はヨウ化カ
リウムである。
【００４７】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、ハロゲン塩は臭化化カ
リウムである。
【００４８】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、フロログルシノール型
化合物は組成物全重量の約０．０１重量パーセントと約１０重量パーセント間範囲の濃度
を有する。
【００４９】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、フロログルシノール型
化合物は組成物全重量の約０．１重量パーセントと約２重量パーセント間範囲の濃度を有
する。
【００５０】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、フロログルシノール型
化合物は組成物全重量の約０．４重量パーセントと約１重量パーセント間範囲の濃度を有
する。
【００５１】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、水混和性ポリマーは天
然存在型か合成作成型炭水化物である。
【００５２】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、炭水化物はアルギン酸
塩の形、アルギン酸及びそれらの組み合わせからなる一群から選ぶ。
【００５３】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、アルギン酸塩の形又は
アルギン酸はアルファーＬ―グルクロン酸（Ｇ）単位を約２５パーセントと約７５パーセ
ント間の範囲で含有する。
【００５４】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、アルギン酸塩の形又は
アルギン酸はアルファーＬ―グルクロン酸（Ｇ）単位を約５０パーセントと約７０パーセ
ント間の範囲で含有する。
【００５５】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、炭水化物はアルギン酸
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塩の形である。
【００５６】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、アルギン酸塩の形はア
ルギン酸ナトリウム、アルギン酸カリウム及びそれらの組み合わせからなる一群かれ選ん
だアルギン酸のアルカリ金属塩である。
【００５７】
以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、組成物は更に該水混和性
ポリマーの該架橋形に影響する架橋剤を含む。
【００５８】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、架橋剤は二価イオンか
らなる。
【００５９】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、二価イオンはカルシウ
ムイオン、マグネシウムイオン、ストロンチウムイオン、バリウムイオン及びその組み合
わせからなる一群から選ぶ。
【００６０】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、二価イオンは二価カル
シウムイオンである。
【００６１】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、架橋型水混和性ポリマ
ーは組成物全重量の約０．１重量パーセントと約１０重量パーセント間範囲の濃度を有す
る。
【００６２】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、架橋型水混和性ポリマ
ーは組成物全重量の約０．５重量パーセントと約５重量パーセント間範囲の濃度を有する
。
【００６３】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、架橋型水混和性ポリマ
ーは組成物全重量の約２重量パーセントと約３重量パーセント間範囲の濃度を有する。
【００６４】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、組成物は少なくとも約
５ｋＰａの接着強度を有する。
【００６５】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、組成物は少なくとも約
３５ｋＰａの接着強度を有する。
【００６６】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、組成物は少なくとも約
１００ｋＰａの接着強度を有する。
【００６７】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、本発明の組成物製造法
を提供し、該方法は上記の水混和性ポリマーを提供し、上記の架橋剤を提供し、上記の少
なくとも一つのフロログルシノール型化合物を提供し、且つ水混和性ポリマー、架橋剤及
びすくなとも一つのフロログルシノール型化合物を混合することにより組成物を得る方法
である。
【００６８】
以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、少なくとも一つのフロロ
グルシノール型化合物は単量体型である。
【００６９】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、少なくとも一つのフロ
ログルシノール型化合物は非架橋ポリマー型又は／及び架橋ポリマー型である。
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【００７０】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、非架橋ポリマー型又は
／及び架橋ポリマー型はオリゴマーである。
【００７１】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、架橋ポリマー型は該架
橋型ポリマーに影響するように少なくとも一つの活性化剤を該水混和性ポリマーと少なく
とも一つの該フロログルシノール型化合物と混合することで得られる。
【００７２】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、方法が更にフロログル
シノール型化合物の架橋に影響するように少なくとも一つの活性化剤を水混和性ポリマー
と少なくとも一つのフロログルシノール型化合物と混合することを含む。
【００７３】
　本発明の他様態によると本発明の組成物が接着剤の使用用に提供される。
【００７４】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、接着剤は乾燥条件でも
湿潤条件でも使用できる。
【００７５】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、接着剤は乾燥条件で第
一表面と第二表面のそれぞれが乾燥している場合、第一表面の第二表面への接着に使用で
きる。
【００７６】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、接着剤は湿潤条件で第
一表面と第二表面の内の少なくとも一つが湿潤な場合、第一表面の第二表面への接着に使
用できる。
【００７７】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、第一表面と第二表面の
内の少なくとも一つが人又は動物被験者の身体部分かその構成要素である。
【００７８】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、構成要素は組織である
。
【００７９】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、接着剤は表面の開口部
を封止又は閉鎖するための封止剤又はシール剤として使用できる。
【００８０】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、封止又は閉鎖は乾燥条
件又は湿潤条件で起こる。
【００８１】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、開口部を有する表面は
人又は動物被験者の身体部分かその構成要素である。
【００８２】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、構成要素は組織である
。
【００８３】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、第一表面の第二表面へ
の接着法が提供され、その方法が有効量の本発明組成物を第一表面の指定領域に塗布し、
この指定領域を少なくとも第二表面の一部と接触し、第一表面が第二表面に接着するに十
分な時間を与えることで第一表面を第二表面に接着する方法である。
【００８４】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、第一表面と第二表面の
それぞれが乾燥している。
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【００８５】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、その方法が第一表面と
第二表面の内の少なくとも一つが湿潤な場合に湿潤条件で実施される。
【００８６】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、第一表面と第二表面の
内の少なくとも一つが人又は動物被験者の身体部分かその構成要素である。
【００８７】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、構成要素は組織である
。
【００８８】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、包装材料からなる製品
が上記の本発明組成物が包装材料内に含有され、組成物が接着剤としての使用で特定され
る製品が提供される。
【００８９】
　以下に記載の該発明での好ましい実施形態の追加特性によると、接着剤は表面の開口部
を封止又は閉鎖するための封止剤又はシール剤として使用できる。
【００９０】
　本発明は現在使用されている組織再付着法や修復法での縫合糸、止め金又は／及びワイ
ヤー使用での不都合を克服し、合成成分又は／及び天然存在成分でできた現在の市販組織
接着剤に伴う限界を克服する。本発明は又海洋生物や水生生物でできた天然接着剤処方に
伴う限界を克服すると共に、天然接着剤の生体模倣近似に伴う限界を克服する。
【００９１】
　本発明は（人又は動物）被験者での使用に安全且つ有効であり、医学、歯学及び獣医学
の医療分野で特にぬれ表面接着を含むぬれ状態で身体部分又は組織のようなその構成要素
の再付着法や修復法で、医科医、口腔外科医、獣外科医、外科医のような医療プロバイダ
ーによる使用に利用できる。本発明は商業化が可能で応用でき、発独創的接着剤の使用に
適した形態を生産するために膨大量の海洋生物や水生生物処理に続く比較的長時間の化学
的物理的分離精製工程を必要としない。更に接着剤として有効且つ使用可能な本発明組成
物は、例えば表面封止部又は閉鎖部からの（液体又は／及びガス状）流体流れを防ぐため
に（乾燥又は湿潤）表面開口部を封止又は閉鎖するための封止剤又はシール剤として機能
し利用できる。更に本発明は通常医療分野以外に多種多様の異なる分野に利用できる。
【発明を実施するための最良の形態】
【００９２】
　本発明は接着としての新規組成物、その製造法、多種多様の異なる分野、特に医学、歯
学及び獣医学の医療分野でのその応用に関する。本発明は医学、歯学及び獣医学の医療分
野で特にぬれ表面接着を含むぬれ状態で（人又は動物）被験者の身体部分又は組織のよう
なその構成要素の再付着法や修復法で医科医、口腔外科医、獣外科医、外科医のような医
療プロバイダーによる使用に利用できる。接着剤として利用される本発明の組成物は、例
えば（表面封止部又は閉鎖部からの液体又は／及びガス状）流体流れを防ぐために、（乾
燥又は湿潤）表面開口部を封止又は閉鎖するための封止剤又はシール剤として機能し利用
できる。この封止剤又はシール剤は、例えば（乾燥又は湿潤）身体部分、或いは医療器具
、水槽又は多種多様の他対象物や構成要素の（乾燥又は湿潤）表面開口部の封止又は閉鎖
で多種多様な応用に使用できる。
【００９３】
　本発明の主様態は以下に実例で記述するように、架橋形水混和性ポリマーとフロログル
シノール、フロログルシノール誘導体及びフロログルシノール又はフロログルシノール誘
導体から合成の生成ポリマーからなる一群から選択される少なくとも一つのフロログルシ
ノール形化合物を含有する組成物の提供である。
【００９４】
　この組成物で任意数の指示フロログルシノール形化合物はモノマー型又は／及び（非架
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橋又は／及び架橋）ポリマー型である。通常ポリマー形の任意数の指示フロログルシノー
ル型化合物（非架橋又は／及び架橋）は複数の約２乃至５００，０００モノマー単位のフ
ロログルシノール又はフロログルシノール誘導体を含有しても良い。ポリマー型の任意数
の指示フロログルシノール型化合物（非架橋又は／及び架橋）はモノマー、オリゴマー又
は／及びポリマーからその中に形成しても良い。ポリマー型はオリゴマー、即ち比較的低
分子量又は／及び比較的少数のモノマー単位、例えば二量体、三量体、、、、、四量体、
、、、、などを有しても良い。ポリマー形は線形、非線形、分岐又は樹枝状（例えば分岐
ポリマー又はデンドリマー）、星形、多角形、楕円形及びそれらに任意の組み合わせから
なる一群から選択される“幾何”形状、形態又は配置を有しても良い。
【００９５】
　本発明の好ましい典型的実施形態では、組成物は任意にモノマー型又は／及び架橋ポリ
マー型である任意数の上述フロログルシノール型化合物含有組成物が生ずる方法で製造さ
れる。この好ましい典型的実施形態を得るには、少なくとも一つのモノマー型フロログル
シノール型化合物の架橋又は／及びポリマー型フロログルシノール型化合物の架橋は任意
に少なくとも一つの活性化剤を用いて達成される。より具体的には架橋ポリマー型は、モ
ノマー型又は／及びポリマー型の架橋を達成するために、任意に少なくとも一つの活性化
剤を水混和性ポリマーと少なくとも一つのフロログルシノール型化合物と混合して得られ
る。
【００９６】
　従ってこの好ましい典型的実施形態では、任意に少なくとも一つの活性化剤を任意のフ
ロログルシノール型化合物の反応、可能な架橋又は／及び酸化、又は／及び幾つかの他の
修正を促進する製造法で使用する。この活性剤としては、例えばハロペルオキシダーゼ（
ＨＰＯ）酵素、酸化剤、ハロゲン塩及びそれらの組み合わせがある。
【００９７】
　通常水混和性ポリマーは実質的に水中で混和する任意形式又は種類の天然産生ポリマー
又は合成作成ポリマーである。本発明の好ましい典型的実施形態では、水混和性ポリマー
はアルギン酸のような天然産生又は合成作成炭水化物（多糖類）又は／及びアルギン酸自
身である。より好ましくは水混和性ポリマーはアルギン酸塩であるアルギン酸の塩形態の
ような天然産生又は合成作成炭水化物（多糖類）型である。アルギン酸又はアルギン酸塩
ポリマーは約２５パーセント乃至約７５パーセント程度のベーターＤ―マンヌロン酸（Ｍ
）単位又はアルファーＬ－グルクロン酸（Ｇ）単位のいずれかからなり、対応Ｍ／Ｇ比は
約０．３と約３の間範囲である。アルギン酸の典型的塩形態はアルギン酸ナトリウム及び
アルギン酸カリウムのようなアルギン酸のアルカリ金属塩である。好ましくはアルギン酸
のアルカリ金属塩であるアルギン酸ナトリウムが本発明実施に使用される。水混和性ポリ
マーは架橋型である。水混和性ポリマーがアルギン酸塩又はアルギン酸である本発明の組
成物実施形態では、好ましくはアルギン酸塩又はアルギン酸は二価イオン、例えば塩化カ
ルシウム（CaCl2）又は炭酸カルシウム（CaCO3）とグルコノーδ―ラクトン（ＧＤＬ）の
組み合わせで供給される二価カルシウムイオン（Ca2+）との相互作用により架橋する。
【００９８】
　本発明の他の主様態では本発明の組成物製造法を提供し、該方法は水混和性ポリマーを
提供し、架橋型水混和性ポリマーを得るための架橋剤を提供し、少なくとも一つのフロロ
グルシノール型化合物を提供し、且つ水混和性ポリマー、架橋剤及びすくなとも一つのフ
ロログルシノール型化合物を混合することにより組成物を得る方法の提供である。
【００９９】
　本発明の他の主様態は本発明組成物の接着剤としての使用提供である。接着剤は湿潤条
件で第一表面と第二表面の内の少なくとも一つが乾燥している場合、又は変わりに第一表
面と第二表面の内の少なくとも一つが湿潤な場合、第一表面の第二表面への接着に乾燥条
件でも湿潤条件でも使用できる。第一表面と第二表面の内の少なくとも一つが人又は動物
被験者の身体部分かその構成要素（例えば組織）である。接着剤は、例えば表面封止部又
は閉鎖部から（液状又は／及びガス状）流体の流れを防ぎ表面開口部を封止又は閉鎖する
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ための封止剤又はシール剤として使用できる。封止又は閉鎖は乾燥条件又は湿潤条件で起
こる。封止又は閉鎖する開口部を有する表面は、人又は動物被験者の身体部分かその構成
要素（例えば組織）である。
【０１００】
　本発明の他の主様態では第一表面の第二表面への接着法が提供され、その方法は有効量
の本発明組成物を第一表面の指定領域に塗布し、この指定領域を少なくとも第二表面の一
部と接触し、第一表面が第二表面に接着するに十分な時間を与えることで第一表面を第二
表面に接着する手順を含む。
【０１０１】
　本発明の他の主様態では（a）包装材料及び（ｂ）組成物が接着剤としての使用で特定
される本発明組成物を包装材料内に含有する製品が提供される。製品では接着剤は、例え
ば表面の封止部又は閉鎖部から（液状又はガス状）流体の流れを防ぐために表面の開口部
を封止又閉鎖するための封止剤又はシール剤として機能し使用できる。
【０１０２】
　本発明はムール貝や藻類のような海洋生物と水生生物が乾燥条件か湿潤条件で表面に高
効率で接着する自然の生来固有の接着機構を有するという知見に主として基づいて到達し
た。例えば以前に背景の項で示したように（非特許文献１５，１６、特許文献１）、藻類
の天然存在フェノール化合物は接着物性、接着特性、接着挙動、及び異常に大きい結合力
を示す。これらの接着性フェノール化合物は水性条件で疎水性表面と親水性表面両者に非
特異的に結合する。例えば天然存在フロログルシノール化合物、特に約２乃至５００，０
００個のフロログルシノール（１，３，５－トリヒドロキシベンゼン）単量体単位含有の
藻類フロログルシノール型ポリフェノール化合物は乾燥条件又は湿潤条件で接着強度を示
す天然接着剤や糊処方に用いられた。
【０１０３】
　しかし極めて少量の天然存在接着剤原料（ポリフェノール）を抽出するのに膨大量の藻
類が必要であることが明らかに分かる。更に一旦適切量の天然に存在する接着剤原料（ポ
リフェノール）が得られると、“利用可能な”最終形状でのこの藻類由来天然接着剤を生
産するには、比較的長い連続の種々の化学的物理的分離精製工程と手順の実施が必要で、
この天然接着剤商業化の可能性と適用性が疑問となる。
【０１０４】
　従って本発明者達はポリフェノールのような天然存在接着剤原料の大規模な商業的入手
性に伴う現在のこの大きな限界と、それから有用な形状の接着剤製造に伴う対応限界を克
服しようとすると同時に（人又は動物）被験者での使用に安全且つ有効であり、医学、歯
学及び獣医学の医療分野で特にぬれ表面接着を含むぬれ状態で医科医、口腔外科医、獣外
科医、外科医のような医療プロバイダーの使用に特に利用できる接着剤組成物を提供する
。
【０１０５】
　本発明はその応用で以下の記述、随伴図面や実施例に示した接着剤としての開示組成物
成分の詳細、その開示製造法を実施するための手順、段階及び副段階の順序、手順及び回
数の詳細に制限されないと理解される。例えば本発明の実施を例示するために以下の実施
例の項で例示的に記載するように、異なる典型的（乾燥又は湿潤）表面、特に細長いマイ
ラー（プラスチック）片、乾燥コラーゲン、湿潤コラーゲン、乾燥ガラス、乾燥ポリスチ
レン又は乾燥動物組織の指定領域に塗布した所定処方に対する種々処方開示組成物の接着
強度又は引っ張り強度を測定した。
【０１０６】
　更に例えばここに開示の組成物は通常乾燥条件又は湿潤条件で、例えば第一表面又は／
及び第二表面が組織のような（人又は動物）被験者の身体部分かその構成要素の場合、第
一表面を第二表面に接着する接着剤用途に利用できる。接着剤は表面封止部又は閉鎖部か
ら（液状又は／及びガス状）流体の流れを防ぐために表面開口部の封止又閉鎖するための
封止剤又はシール剤として機能し使用できる。封止又は閉鎖は乾燥条件又は湿潤条件で起
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こる。封止又は閉鎖する開口部を有する表面は人又は動物被験者の身体部分かその構成要
素（例えば組織）である。この封止剤又はシール剤は、例えば（乾燥又は湿潤）身体部分
、或いは医療器具、水槽又は多種多様の他対象物や構成要素の（乾燥又は湿潤）表面の開
口部の封止又は閉鎖で多種多様な応用に使用できる。
【０１０７】
　本発明は医学、歯学及び獣医学の医療分野で、例えば特にぬれ表面接着を含むぬれ状態
で身体部分や組織のようなその構成要素の再付着法や矯正法で、医科医、口腔外科医、獣
外科医、外科医のような医療プロバイダーの使用に利用できる。しかし本発明は又通常多
種多様な他分野でも利用できる。従って本発明は他の実施形態が可能であり、種々な方法
で実践実行できる。ここに記載に類似又は同等の成分、手順、段階、副段階、材料及び本
発明の実施試験に使用できるが、適切な成分、手順、段階、副段階及び材料をここに記載
する。
【０１０８】
　別なように定義しない限りここに用いた全ての科学技術単語、用語又は／及び慣用句は
本開示を通して本発明が属する技術の一通常技術者が通常理解する同一か類似の意味を持
つと理解すべきである。本開示を通してここに用いた熟語法、術語及び表記法は説明目的
のためであり、限界であると見なしてはならない。例えば以下の記述は、接着剤として機
能し利用可能である以外に、本発明の実施を説明するために（乾燥又は湿潤）表面の開口
部の封止又は閉鎖する封止剤又はシール剤としても機能し利用できる接着剤としての組成
物を意味する。上に以前述べたようにここでの明確化と一貫性のために、“接着剤”とい
う用語は“糊”と同義であり、それぞれが接着物性、接着特性及び接着挙動を示す材料又
は物質に関するものと十分に理解する必要がある。従ってここでは接着剤は糊と同義且つ
同等を意味し、接着剤という用語の使用は通常この用語のいずれかを含むことを意味する
。更に上記の背景の項で導入、定義、記載又は／及び例示の全科学技術単語、用語又は／
及び慣用句は、本発明の実施形態、実施例及び付随請求項での以下の説明記述で同等又は
類似に適応できる。更にここで用いる“約”という用語は関連値の±１０％を意味する。
【０１０９】
　本発明による組成物の好ましい典型的実施形態、好ましい代替え実施形態、具体的配置
及び追加様態や任意様態の構成要素、手順、段階、副段階、材料、操作、実施、その特徴
又は特性、その製造法及び接着剤としてのその用途は、以下の説明記述と随伴図面を参考
にしてより良く理解される。
【０１１０】
　以下の本発明の説明記述では開示組成物、その製造法及び接着剤としてのその応用で適
切な“実現可能な”使用実施を十分に理解するに必要な主な又は第一の成分、手順、段階
、副段階及び材料が含まれる。従って技術の一通常技術者には周知であるか、又は／及び
先行技術と技術文献で利用できる種々の可能な必要又は／及び任意の予備、中間、副次の
成分、手順、段階、副段階又は／及び材料で該発明の実施可能性で二次的に重要な記載は
ここではせいぜい簡単に示唆するだけである。
【０１１１】
　従って本発明の主様態により架橋型水混和性ポリマーとフロログルシノール、フロログ
ルシノール誘導体及びフロログルシノール又はフロログルシノール誘導体から合成生成さ
れるポリマーからなる一群から選択される少なくとも一つのフロログルシノール形化合物
を含有する組成物が提供される。
【０１１２】
　ここで用いた“フロログルシノール誘導体”という慣用句は、フロログルシノール分子
構造の主要部が変化しないままか誘導体化合物の分子構造が損なわれないようなフロログ
ルシノール分子構造の“化学修飾”の結果として分子構造が誘導される化合物を意味する
。フロログルシノール分子構造の化学修飾は、フロログルシノール誘導体の能動型形成の
ために、例えば有機合成化学法や技法を用いて能動的形式で行われる。代わり又は追加に
フロログルシノール分子構造の化学修飾は、フロログルシノール誘導体の受動型形成のた
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めに受動的形式、即ち天然素材工程、天然素材機構及び／又は天然素材現象により行われ
る。例えば分子構造がフロログルシノール分子構造に少なくとも一つの置換基を付加する
か、又は／及びフロログルシノール分子構造で少なくとも一つの置換基の変化により誘導
される化合物である。例えば分子構造がフロログルシノール分子の（能動的又は／及び受
動的）酸化又は加水分解により誘導される化合物である。
【０１１３】
　従って通常本発明組成物の好ましい実施形態又は処方は、架橋型水混和性ポリマーとフ
ロログルシノール、フロログルシノール誘導体及びフロログルシノール又はフロログルシ
ノール誘導体から合成生成されるポリマーからなる一群から選択される少なくとも一つの
フロログルシノール形化合物との多数の異なる組み合わせのいずれかからなる。更に通常
本発明組成物の好ましい実施形態又は処方は、フロログルシノール基化合物のいずれかを
特定数持つように限定はされない。
【０１１４】
　より具体的には本発明組成物の好ましい実施形態又は処方は、架橋型水混和性ポリマー
と少なくとも一つのフロログルシノール形化合物の以下の異なる組み合わせのいずれかか
らなる。
　＞架橋型水混和性ポリマーとフロログルシノール
　＞架橋型水混和性ポリマーと少なくとも一つのフロログルシノール誘導体
　＞架橋型水混和性ポリマーとフロログルシノール又はフロログルシノール誘導体又はそ
のポリマー（例えばオリゴマー）から合成生成される少なくとも一つのポリマー
　＞架橋型水混和性ポリマー、フロログルシノール及び少なくとも一つのフロログルシノ
ール誘導体
　＞架橋型水混和性ポリマー、フロログルシノール及びフロログルシノール又はフロログ
ルシノール誘導体又はそのポリマー（例えばオリゴマー）から合成生成される少なくとも
一つのポリマー
　＞架橋型水混和性ポリマー、フロログルシノール及び少なくとも一つのフロログルシノ
ール誘導体及びフロログルシノール又はフロログルシノール誘導体又はそのポリマー（例
えばオリゴマー）から合成生成される少なくとも一つのポリマー
【０１１５】
　フロログルシノール（１，３，５－トリヒドロキシベンゼン）の化学構造を図１に示す
。フロログルシノールとその誘導体は、例えばそのトリメトキシ誘導体（１，３，５－ト
リメトキシベンゼン）は周知であり（非特許文献２２）、その化合物製造法も周知である
。
【０１１６】
　本発明との関連で使用に適するフロログルシノールとその代表的誘導体は図２に示す一
般構造で表され、ここでR1―R3はそれぞれ独立に水素、アルキル、シクロアルキル及びア
リールからなる一群から選ぶ。
【０１１７】
　ここで用いた“アルキル”という用語は直鎖基及び分岐鎖基含有の飽和脂肪族炭化水素
を意味する。好ましくはアルキル基は１乃至２０個の炭素原子を有する。ここで数値範囲
、例えば“１－２０”と云われる場合、その基、この場合のアルキル基は一個の炭素原子
、二個の炭素原子、三個の炭素原子など２０個の炭素原子までそれも含むことを意味する
。より好ましくはアルキルは１乃至１０個の炭素原子を有する中ぐらいのアルキルである
。最も好ましくは別に示唆しない限りアルキルは１乃至４個の炭素原子を有する低級アル
キルである。
【０１１８】
　“シクロアルキル”基とは一個以上の環が完全共役パイ電子系を持たない全炭素単環又
は縮合環（即ち隣接炭素原子対を共有する）基を意味する。制限無しでのシクロアルキル
基の例としては、シクロプロパン、シクロブタン、シクロペンタン、シクロペンテン、シ
クロヘキサン、シクロヘキサジエン、シクロヘプタン、シクロヘプタトリエン及びアダマ
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ンタンである。
【０１１９】
　“アリール“基とは完全共役パイ電子系を持つ全炭素単環又はポリ縮合環（即ち隣接炭
素原子対を共有する）基を意味する。制限無しでのアリール基の例としてはフェニル、ナ
フタレニル、アントラセニルである。
【０１２０】
　本発明の組成物で少なくとも一つの任意数のフロログルシノール型化合物は単量体型又
は／及び（非架橋型又は／及び架橋型）ポリマー型である。通常任意数の指定フロログル
シノール型化合物（非架橋型又は／及び架橋型）のポリマー型は複、数の約２乃至５００
，０００個のフロログルシノール又はフロログルシノール誘導体のモノマー単位を含んで
も良い。任意数のフロログルシノール型化合物（非架橋型又は／及び架橋型）のポリマー
型はそのままでモノマー、オリゴマー又は／及びポリマーで形成される。ポリマー型はオ
リゴマー、即ち比較的低分子量を有するオリゴマー又は／及び比較的小数のモノマー単位
、例えば二量体、三量体、、、、、四量体である。ポリマー型は線形、非線形、分岐又は
樹枝状（例えば分岐ポリマー又はデンドリマー）、星形、多角形、楕円形及びそれらに任
意の組み合わせからなる一群から選択される“幾何”形状、形態又は配置を有しても良い
。
【０１２１】
　このフロログルシノール型ポリマーは通常有機合成技術、特に有機モノマーからのポリ
マー合成技術で周知の重合法と技法を用いて合成生成できる。この手順と技法を用いて、
例えばフロログルシノールモノマー単位が炭素―炭素又はエーテル結合で連結した、例え
ば約２乃至約５００，０００個の間のいずれかで複数含有する種々のフロログルシノール
型ポリフェノール化合物が合成できる。任意数のフロログルシノール型化合物（非架橋型
又は／及び架橋型）のポリマー型はそのままでモノマー、オリゴマー又は／及びポリマー
で形成される。
【０１２２】
　従ってこの好ましい典型的実施形態では任意に少なくとも一つの活性化剤を任意のフロ
ログルシノール型化合物の反応、可能な架橋又は／及び酸化、又は／及び幾つかの他の修
正を促進する製造法で使用する。この活性剤としては、例えばハロペルオキシダーゼ（Ｈ
ＰＯ）酵素、酸化剤、ハロゲン塩及びそれらの組み合わせがある。
【０１２３】
　合成的に産生するフロログルシノール型ポリフェノール化合物は天然存在フロログルシ
ノール型化合物、特にブリーランド等（Vreeland et al.）（非特許文献１５，特許文献
１）が説明記載し使用した乾燥条件又は湿潤条件で接着強度を示す天然接着剤又は糊処方
のように、種々の数のフロログルシノールモノマー単位含有の藻類フロログルシノール型
ポリフェノール化合物を“模倣”する。
【０１２４】
　従って上に説明記載した一般構造に一致し本発明実施に使用できる好ましい化合物は、
フロログルシノール、フロログルシノール誘導体及びフロログルシノール又はフロログル
シノール誘導体から合成生成されるポリマーからなる一群から選択される少なくとも一つ
のフロログルシノール形化合物である。
【０１２５】
　通常以下に記載のようにこれから製造形成した本発明の組成物は、モノマー型又は／及
び（非架橋型又は／及び架橋型）ポリマー型の任意数の上記フロログルシノール型化合物
を含有する。より具体的には以下に記載のようにこれから製造形成した本発明の組成物は
、モノマー型又は／及び（非架橋型又は／及び架橋型）ポリマー型のフロログルシノール
、フロログルシノール誘導体及びフロログルシノール又はフロログルシノール誘導体から
合成生成されるポリマーからなる一群から選択される少なくとも一つのフロログルシノー
ル形化合物を含む。
【０１２６】
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　通常本発明の組成物において、モノマー型又は／及び（非架橋型又は／及び架橋型）ポ
リマー型のフロログルシノール、フロログルシノール誘導体及びフロログルシノール又は
フロログルシノール誘導体から合成生成されるポリマーからなる一群から選択される少な
くとも一つのフロログルシノール形化合物（単数／複数の）の濃度（組成物全重量の重量
パーセントで表す）は、好ましくは約０．０１重量パーセント乃至約１０重量パーセント
範囲、より好ましくは約０．１重量パーセント乃至約２重量パーセント範囲、最も好まし
くは約０．４重量パーセント乃至約１重量パーセント範囲である。従ってモノマー型又は
／及び（非架橋型又は／及び架橋型）ポリマー型のフロログルシノール含有の本発明組成
物の好ましい典型的実施形態では、フロログルシノール濃度は、好ましくは約０．０１重
量パーセント乃至約１０重量パーセント範囲、より好ましくは約０．１重量パーセント乃
至約２重量パーセント範囲、最も好ましくは約０．４重量パーセント乃至約１重量パーセ
ント範囲である。
【０１２７】
　本発明組成物の好ましい典型的実施形態では、組成物は任意にモノマー型又は／及び架
橋型ポリマー型である任意数の上述フロログルシノール型化合物含有組成物を生ずる方法
で製造される。この好ましい典型的実施形態を得るには少なくとも一つのフロログルシノ
ール型化合物のモノマー型架橋又は／及びポリマー型架橋が任意に少なくとも一つの活性
化剤を用いて得られる。より具体的にはモノマー型又は／及びポリマー型架橋を得るため
に任意に少なくとも一つの活性化剤を水混和性ポリマーと少なくとも一つのフロログルシ
ノール型化合物と混合して得る。
【０１２８】
　この本発明組成物の好ましい典型的実施形態を実施するためには、典型的活性化剤はハ
ロペルオキシダーゼ（ＨＰＯ）酵素、酸化剤、ハロゲン塩及びそれらの組み合わせからな
る一群から選ぶ。典型的ハロペルオキシダーゼ（ＨＰＯ）酵素はブロモペルオキシダーゼ
（ＢＰＯ）、カリウムペルオキシダーゼ（ＰＰＯ）及びその組み合わせである。典型的酸
化剤は過酸化物、例えば過酸化水素（H2O2）、強酸、過マンガン酸カリウム、重クロム酸
カリウム及びこれらの組み合わせである。典型的ハロゲン塩はヨウ化カリウム（ＫＩ）、
臭化カリウム（ＫＢｒ）、塩化カリウム（ＫＣｌ）、ヨウ化ナトリウム（ＮａＩ）、臭化
ナトリウム（ＮａＢｒ）及び塩化ナトリウム（ＮａＣｌ）である。
【０１２９】
　ハロペルオキシダーゼ（ＨＰＯ）酵素、例えばブロモペルオキシダーゼ（ＢＰＯ）を反
応及び可能な架橋を促進するために活性化剤として単一又は一つ以上の活性化剤と組み合
わして用いる本発明の組成物で、通常ハロペルオキシダーゼ（ＨＰＯ）酵素の濃度（組成
物のｍｌ容積当たりの酵素活性単位として表す）は、好ましくは約０．１単位／ｍｌ乃至
約５単位／ｍｌ範囲、より好ましくは約０．５単位／ｍｌ乃至約２単位／ｍｌ範囲、最も
好ましくは約０．６単位／ｍｌ乃至約１単位／ｍｌ範囲である。
【０１３０】
　この過酸化物、例えば過酸化水素（H2O2）を反応及び可能な架橋を促進するために活性
化剤として単一又は一つ以上の活性化剤と組み合わして用いる本発明の組成物で、通常過
酸化物の濃度（組成物全重量の重量パーセントとして表す）は、好ましくは約０．０１重
量パーセント乃至約３重量パーセント範囲、より好ましくは約０．０２重量パーセント乃
至約１重量パーセント範囲、最も好ましくは約０．０４重量パーセント乃至約０．５重量
パーセント範囲である。
【０１３１】
　ハロゲン塩、例えばヨウ化カリウム（ＫＩ）又は臭化カリウム（ＫＢｒ）を反応及び可
能な架橋を促進するために活性化剤として単一又は一つ以上の活性化剤と組み合わして用
いる本発明の組成物で、通常ハロゲン塩の濃度（組成物全重量の重量パーセントとして表
す）は、好ましくは約０．１重量パーセント乃至約１重量パーセント範囲、より好ましく
は約０．２重量パーセント乃至約０．７重量パーセント範囲、最も好ましくは約０．４重
量パーセント乃至約０．６重量パーセント範囲である。
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【０１３２】
　本発明の組成物に架橋型で存在する水混和性ポリマーは、通常水と混和する（実質的に
溶解する）（非架橋型で）実質的に任意形態又は種類の天然存在ポリマー又は合成生成ポ
リマーである。
【０１３３】
　本発明組成物の好ましい典型的実施形態の水混和性ポリマーは、アルギン酸のような天
然存在型か合成作成型炭水化物（多糖類）又は／及びアルギン酸そのものである。より好
ましくは水混和性ポリマーはアルギン酸塩であるアルギン酸の塩型のような天然存在型か
合成作成型炭水化物（多糖類）の塩型である。
【０１３４】
　技術に関する技術文献で“アルギン酸塩”という用語は通常アルギン酸の塩に対して用
いられるが、アルギン酸の任意誘導体と同様にアルギン酸自身をも意味することを指摘す
る。或文献では“アルギン”という用語がアルギン酸塩の代わりに用いられる。ここで用
いた“アルギン酸塩”という用語は厳密にはアルギン酸の塩型を意味する。
【０１３５】
　アルギン酸とアルギン酸塩（アルギン酸の塩型）は周知である。アルギン酸塩はアルギ
ン酸のカルシウム、マグネシウム及びナトリウム塩として褐藻類細胞壁に存在する。アル
ギン酸カルシウムとアルギン酸マグネシウムは水に不溶であるが、アルギン酸ナトリウム
は可溶である。
【０１３６】
　アルギン酸とアルギン酸塩は二つのモノマー単位、アルファーＬ－グルクロン酸（Ｇ）
とベーターＤ－マンヌロン酸（Ｍ）からなる線形生体高分子である（非特許文献２３）。
図３aと図３ｂに本発明組成物の好ましい典型的実施形態での典型的水混和性ポリマーで
あるアルギン酸モノマー単位のアルファーＬ―グルクロン酸（Ｇ）（図３a）とベーター
Ｄ－マンヌロン酸（Ｍ）（図３ｂ）化学構造の二次元概略図を示す。
【０１３７】
　アルギン酸とアルギン酸塩ポリマーはこれらモノマー単位をＣ１位及びＣ４位で結合し
て形成する。エーテル酸素架橋により一つの分子の１位と他分子の４位の炭素を連結する
。ポリマー鎖がよりランダム分布のＭ単位とＧ単位領域が交互に割り込まれたＧとＭブロ
ックの三種類の領域又はブロックからなるブロックコポリマー構造であることは周知であ
る。ＧブロックはアルファーＬ―グルクロン酸（Ｇ）由来単位のみを含有し、Ｍブロック
全てはベーターＤ－マンヌロン酸であり、ＭＧブロックはベーターＤ－マンヌロン酸とア
ルファーＬ―グルクロン酸からなる交互単位からなり、これらブロックの割合は藻類供給
源により変わる。典型的市販の藻類供給源としてはベーターＤ－マンヌロン酸（Ｍ）単位
又はアルファーＬ―グルクロン酸（Ｇ）単位のいずれかが約２５パーセント乃至７５パー
セント範囲で、相応Ｍ／Ｇ比が約０．３乃至約３範囲を有する組成のアルギン酸及びアル
ギン酸塩ポリマーが挙げられる。
【０１３８】
　三ブロックの大きさは広範囲に変化でき、異なる物性のアルギン酸塩を生じる。その代
表としてはＧブロックがより豊富なアルギン酸塩ゲルはより高い弾性率を有し、又より高
い溶質拡散性を示す。二価カチオン存在下でのアルギン酸塩のゲル化能が広く研究された
。例えばアルギン酸塩溶液に二価カルシウムイオン（Ca2+）を添加すると、鎖は転位して
鎖セグメントが幾つかの層間カルシウムイオン（Ca2+）に整列し、架橋ポリマー構造を生
ずる所謂エッグボックス構造を形成する。アルギン酸カルシウムゲルは広範囲に研究され
、ドラッグデリバリー、創傷被覆材及び組織工学のような多数の薬学用途及び生物医学用
途に用いられた（非特許文献２３）。
【０１３９】
　本発明実施のためのアルギン酸及びアルギン酸塩ポリマーは、通常ベーターＤ－マンヌ
ロン酸（Ｍ）単位又はアルファーＬ―グルクロン酸（Ｇ）単位のいずれかが約２５パーセ
ント乃至７５パーセント範囲で、対応Ｍ／Ｇ比が約０．３乃至約３範囲からなる。大規模
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商業生産工程に必要な大量に含まれるこのアルギン酸又はアルギン酸塩組成が容易に市販
されている。好ましくはアルギン酸及びアルギン酸塩ポリマーは、約５０パーセント乃至
７０パーセント範囲で、相応Ｍ／Ｇ比が約１乃至約０．４３範囲のアルファーＬ―グルク
ロン酸（Ｇ）単位を含有する。
【０１４０】
　本発明実施のためのアルギン酸の典型的塩型はアルギン酸ナトリウム及びアルギン酸カ
リウムのようなアルギン酸のアルカリ金属塩である。好ましくはアルギン酸のアルカリ金
属塩のアルギン酸ナトリウムが本発明実施に使用される。好ましくはアルギン酸ナトリウ
ムは約５０パーセント乃至７０パーセント範囲で、相応Ｍ／Ｇ比が約１乃至約０．４３範
囲のアルファーＬ―グルクロン酸（Ｇ）単位を含有する。
【０１４１】
　以下に記載のそれから製造形成される本発明組成物は、通常架橋型の水混和性ポリマー
を含有する。架橋型の水混和性ポリマーの濃度（組成物全重量の重量パーセントとして表
す）は、通常好ましくは約０．１重量パーセント乃至約１０重量パーセント範囲、より好
ましくは約０．５重量パーセント乃至約５重量パーセント範囲、最も好ましくは約２重量
パーセント乃至約３重量パーセント範囲である。従って水混和性ポリマーがアルギン酸の
アルカリ金属塩のアルギン酸ナトリウムである本発明組成物の好ましい典型的実施形態で
は、アルギン酸ナトリウムの濃度（組成物全重量の重量パーセントとして表す）は、通常
好ましくは約０．１重量パーセント乃至約１０重量パーセント範囲、より好ましくは約０
．５重量パーセント乃至約５重量パーセント範囲、最も好ましくは約２重量パーセント乃
至約３重量パーセント範囲である。
【０１４２】
　水混和性ポリマーがアルギン酸塩又はアルギン酸である本発明組成物の好ましい典型的
実施形態では、好ましくはアルギン酸塩又はアルギン酸は二価イオンとの相互作用により
架橋する。本発明実施に適する典型的二価イオンとしてはアルカリ土類元素の二価イオン
である。例えばそれぞれカルシウム（Ca）、マグネシウム（Ｍｇ）、ストロンチウム（Ｓ
ｒ）及びバリウム（Ba）対応アルカリ土類元素の二価カルシウムイオン（Ca2+）、二価マ
グネシウムイオン（Mg2+）、二価ストロンチウムイオン（Sr2+）及び二価バリウムイオン
（Ba2+）である。これら二価イオンの代表的供給源は塩化カリウム（CaCl2）、塩化マグ
ネシウム（MgCl2）、塩化ストロンチウム（SrCl2）及び塩化バリウム（BaCl2）のような
アルカリ土類元素のハロゲン塩がある。二価カルシウムイオン（Ca2+）の他の代表的具体
的供給源としては炭酸カルシウム（CaCO3）とグルコノーδ―ラクトン（GDL）の組み合わ
せで与えられる（非特許文献２４）。
【０１４３】
　通常アルギン酸塩又はアルギン酸は他の二価イオンで架橋できる。好ましくはアルギン
酸塩又はアルギン酸は二価カルシウムイオン（Ca2+）により架橋される。水混和性ポリマ
ーがアルギン酸塩、例えばアルギン酸ナトリウムである水混和性ポリマーの架橋を促進す
るために二価イオン、例えば二価カルシウムイオン（Ca2+）を用いる本発明組成物の好ま
しい典型的実施形態では、二価カルシウムイオン（Ca2+）の濃度（組成物全重量の重量パ
ーセントとして表す）は、好ましくは約０．０１重量パーセント乃至約２重量パーセント
範囲、より好ましくは約０．０５重量パーセント乃至約１重量パーセント範囲、最も好ま
しくは約０．１重量パーセント乃至約０．５重量パーセント範囲である塩化カルシウム（
CaCl2）により供給される。
【０１４４】
　以下に記載のように本発明組成物の上述の好ましい実施形態又は処方のいずれかは、乾
燥条件又は湿潤条件で種々の異なるタイプの表面に接着剤として使用でき、接着組成物が
接着物性、接着特性及び接着挙動を示す。以下の実施例の項で詳細に説明記載するように
、本発明の選択処方の接着剤組成での剪断型接着強度又は引っ張り型接着強度を、乾燥条
件又は湿潤条件で５０N荷重セルを備えたルロイド（Lloyd）引っ張り試験機を用いて、接
着結合強度評価の最も普通に周知で使用される方法の二つである剪断重ね継ぎ手試験（Sh
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ear Lap Test）（実施例１－１０）及び引っ張り強度試験（Tensile Test）（実施例１１
－１５）を用いてそれぞれ測定した。
【０１４５】
　本発明組成物の上述の好ましい実施形態又は処方のいずれかは、通常好ましくは少なく
と約５ｋPa、より好ましくは少なくとも約３５ｋPa、最も好ましくは少なくとも１００ｋ
Paの引っ張り強度（例えばルロイド（Lloyd）引っ張り試験機による剪断重ね継ぎ手試験
（Shear Lap Test）及び引っ張り強度試験（Tensile Test）を用いて測定）を有する。
【０１４６】
　通常接着剤として使用可能な本発明組成物の上述の好ましい実施形態又は処方のいずれ
かでの接着剤は、表面の封止部又は閉鎖部から（液状又はガス状）流体が流れるのを防ぐ
ための封止剤又はシール剤として機能し使用できる。従って封止又は閉鎖は乾燥条件又は
湿潤条件でも起こる。封止又は閉鎖する開口部を有する表面は、人又は動物被験者の身体
部分又は構成要素（例えば組織）でも良い。この封止剤又はシールは、例えば（乾燥又は
湿潤）身体部分、医療器具、水槽又は多種多様な他対象物又は構成要素の（乾燥又は湿潤
）表面の開口部を封止又は閉鎖するための多種多様な用途に使用できる。
【０１４７】
　本発明の他の主様態では上記の本発明の組成物製造法を提供し、該方法は水混和性ポリ
マーを提供し、架橋剤を提供し、少なくとも一つのフロログルシノール型化合物を提供し
、且つ水混和性ポリマー、架橋剤及び少なくとも一つのフロログルシノール型化合物を混
合することにより組成物を得る手順を含む。
【０１４８】
　上記の本発明の組成物は通常化学製品形成目的の化学薬品と化学試薬との混合技術で周
知の標準的手順と技法を用いて製造される。
【０１４９】
　上述の本発明組成物の好ましい実施形態又は処方は、水混和性ポリマーとフロログルシ
ノール、フロログルシノール誘導体及びフロログルシノール又はフロログルシノール誘導
体から合成生成されるポリマーからなる一群から選択される少なくとも一つのフロログル
シノール形化合物の多数の異なる組み合わせのいずれかからなる。
【０１５０】
　従って組成物の好ましい異なる対応実施形態又は処方は、本発明での以下の異なる対応
実施形態法により製造される。
　＞水混和性ポリマーとフロログルシノールとの混合
　＞水混和性ポリマーと少なくとも一つのフロログルシノール誘導体との混合
　＞水混和性ポリマーとフロログルシノール又はフロログルシノール誘導体から合成生成
されるポリマー又はそのポリマー（例えばオリゴマー）との混合
　＞水混和性ポリマー、フロログルシノール及び少なくとも一つのフロログルシノール誘
導体との混合
　＞水混和性ポリマー、フロログルシノール及びフロログルシノール又はフロログルシノ
ール誘導体又はそのポリマー（例えばオリゴマー）から合成生成される少なくとも一つの
ポリマーとの混合
　＞水混和性ポリマー、フロログルシノール及び少なくとも一つのフロログルシノール誘
導体及びフロログルシノール又はフロログルシノール誘導体又はそのポリマー（例えばオ
リゴマー）から合成生成される少なくとも一つのポリマーとの混合
【０１５１】
　上述の本発明組成物の好ましい実施形態又は処方のいずれかの製造で各成分、即ち水混
和性ポリマー、フロログルシノール、フロログルシノール誘導体及びフロログルシノール
及びフロログルシノール誘導体から合成生成されるポリマーは、本発明組成物記載に関す
る上記のものに対応する。
【０１５２】
　上述の本発明組成物の好ましい実施形態又は処方のいずれかは、組成物が任意数の上記
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フロログルシノール型化合物をモノマー型又は／及び（非架橋又は／及び架橋）ポリマー
型で含有するように製造する。より具体的にはここに記載の製造形成した本発明組成物は
、フロログルシノール、フロログルシノール誘導体及びフロログルシノール及びフロログ
ルシノール誘導体から合成生成されるポリマーからなる一群から選択される少なくとも一
つのフロログルシノール型化合物をモノマー型又は／及び（非架橋又は／及び架橋）ポリ
マー型で含有する。
【０１５３】
　従って本発明組成物の製造法は任意に又その成分と少なくとも一つの活性化剤との混合
を含む。以前に上述したようにこの活性化剤を用いて任意にいずれかのフロログルシノー
ル型化合物の架橋又は／及び酸化又は／及び幾つかの他修飾をもたらすことが可能なラジ
カル反応を促進できる。任意のモノマー型又は／及びポリマー型フロログルシノール型化
合物の架橋は少なくとも一つの活性化剤により得られる。従ってこの好ましい典型的実施
形態では、少なくとも一つの活性化剤をいずれかのフロログルシノール型化合物の反応及
び可能な架橋又は／及び酸化又は／及び幾つかの他修飾を促進する製造法に使用する。よ
り具体的にはモノマー型の架橋又は／及びポリマー型架橋を得るために、架橋ポリマー型
が任意に少なくとも一つの活性化剤を水混和性ポリマーと少なくとも一つのフロログルシ
ノール型化合物と混合して得る。
【０１５４】
　本発明製造法のこの好ましい典型的実施形態を実施するための代表的活性化剤は、ハロ
ペルオキシダーゼ（HPO）酵素、酸化剤、ハロゲン塩及びそれらの組み合わせからなる一
群から選ぶ。典型的ハロペルオキシダーゼ（ＨＰＯ）酵素はブロモペルオキシダーゼ（Ｂ
ＰＯ）、カリウムペルオキシダーゼ（ＰＰＯ）及びその組み合わせである。典型的酸化剤
は過酸化物、例えば過酸化水素（H2O2）、強酸、過マンガン酸カリウム、重クロム酸カリ
ウム及びこれらの組み合わせである。典型的ハロゲン塩はヨウ化カリウム（ＫＩ）、臭化
カリウム（ＫＢｒ）、塩化カリウム（ＫＣｌ）、ヨウ化ナトリウム（ＮａＩ）、臭化ナト
リウム（ＮａＢｒ）及び塩化ナトリウム（ＮａＣｌ）である。
【０１５５】
　この好ましい典型的実施形態では本発明組成物の製造法は、上述の任意数のフロログル
シノール型化合物を架橋ポリマー型で含有する組成物を形成するように、成分（水混和性
ポリマーと少なくとも一つのフロログルシノール型化合物）をハロペルオキシダーゼ（Ｈ
ＰＯ）酵素、例えばブロモペルオキシダーゼ（ＢＰＯ）、酸化剤、例えば過酸化水素（H2
O2）及びハロゲン塩、例えばヨウ化カリウム（ＫＩ）又は臭化カリウム（ＫＢｒ）と混合
する。
【０１５６】
　本発明組成物の製造法のこの好ましい典型的実施形態では、少なくとも一つの活性化剤
、即ちハロペルオキシダーゼ（ＨＰＯ）酵素、酸化剤及びハロゲン塩の濃度範囲は、本発
明組成物記載に関して以前に上述したものに対応する。
【０１５７】
　上述の本発明組成物の好ましい実施形態又は処方のいずれかの製造で、本発明組成物記
載に関する以前に上述した任意のタイプ又は種類の水混和性ポリマーが使用される。
【０１５８】
　特に好ましくは水混和性ポリマーはアルギン酸のような天然存在又は合成生成型炭水化
物（多糖類）型又は／及びアルギン酸自身である。より好ましくは水混和性ポリマーはア
ルギン酸塩であるアルギン酸の塩のような天然存在又は合成生成される炭水化物（多糖類
）の塩型である。本発明の製造法で用いるアルギン酸又はアルギン酸塩ポリマーは本発明
組成物記載に関して以前に上述提供した種々の物性、特性、挙動更には濃度範囲を有する
。特にアルギン酸及びアルギン酸塩ポリマーは、通常ベーターＤ－マンヌロン酸（Ｍ）又
はアルファーＬ―グルクロン酸（Ｇ）のいずれかが約２５パーセント乃至７５パーセント
範囲で、相応Ｍ／Ｇ比が約０．３乃至約３範囲の組成を有する。大規模商業生産工程に必
要な大量に含まれるこのアルギン酸又はアルギン酸塩組成が容易に市販されている。好ま
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しくはアルギン酸及びアルギン酸塩ポリマーは、約５０パーセント乃至７０パーセント範
囲で、相応Ｍ／Ｇ比が約１乃至約０．４３範囲のアルファーＬ―グルクロン酸（Ｇ）単位
を含有する。
【０１５９】
　本発明の製造法で実施するアルギン酸の典型的塩型は、アルギン酸ナトリウムやアルギ
ン酸カリウムのようなアルギン酸のアルカリ金属塩である。好ましくはアルギン酸のアル
カリ金属塩であるアルギン酸ナトリウムを本発明の製造法実施に用いる。好ましくはアル
ギン酸ナトリウムはアルファーＬ―グルクロン酸（Ｇ）が約５０パーセント乃至７０パー
セント範囲で、相応Ｍ／Ｇ比が約１乃至約０．４３範囲の組成を有する。
【０１６０】
　通常本発明組成物の製造法は組成物の生成水混和性ポリマーが非架橋型又は／及び架橋
型であるように実施する。生成水混和性ポリマーがアルギン酸塩、好ましくはアルギン酸
である本発明組成物の製造で、アルギン酸塩（例えばアルギン酸ナトリウム）又はアルギ
ン酸は二価イオンで架橋される。従ってこの実施形態では製造法はこの成分と少なくとも
一つの二価イオンとの混合を含む。
【０１６１】
　本発明の製造方法に適する典型的二価イオンとしてはアルカリ土類元素の二価イオンで
ある。例えばそれぞれカルシウム（Ca）、マグネシウム（Ｍｇ）、ストロンチウム（Ｓｒ
）及びバリウム（Ba）対応アルカリ土類元素の二価カルシウムイオン（Ca2+）、二価マグ
ネシウムイオン（Mg2+）、二価ストロンチウムイオン（Sr2+）及び二価バリウムイオン（
Ba2+）である。これら二価イオンの代表的供給源は塩化カリウム（CaCl2）、塩化マグネ
シウム（MgCl2）、塩化ストロンチウム（SrCl2）及び塩化バリウム（BaCl2）のようなア
ルカリ土類元素のハロゲン塩がある。
【０１６２】
　本発明の製造法を実施するに適した典型的二価イオンはアルカリ土類元素の二価イオン
である。好ましくはアルギン酸塩又はアルギン酸は二価カルシウムイオン（Ca2+）で架橋
する。水混和性ポリマーが、例えばアルギン酸ナトリウムである水混和性ポリマーの架橋
を促進するために二価イオン、例えば二価カルシウムイオン（Ca2+）を用いる本発明製造
法の好ましい典型的実施形態では、二価カルシウムイオン（Ca2+）は好ましくは本発明組
成物記載に関して以前に上述したいずれの範囲の濃度をもつ塩化カルシウム（CaCl2）で
与えられる。
【０１６３】
　製造法の好ましい典型的実施形態では本発明組成物は、例えば指示の“典型的”順序で
以下の各成分量の水中混合物を混合により溶解して溶液を作成できる：
　＞フロログルシノール、フロログルシノール誘導体及びモノマー型のフロログルシノー
ル又はフロログルシノール誘導体、例えばフロログルシノール（１，３，５－トリヒドロ
キシベンゼン）の合成生成ポリマーからなる一群から選択される少なくとも一つのフロロ
グルシノール型化合物
　＞例えばハロペルオキシダーゼ（ＨＰＯ）酵素、特にブロモペルオキシダーゼ（ＢＰＯ
）、酸化剤、例えば過酸化水素（H2O2）及びハロゲン塩、例えばヨウ化カリウム（ＫＩ）
又は臭化カリウム（ＫＢｒ）の少なくとも一つの活性化剤
　＞水混和性ポリマー、例えばアルギン酸の塩（アルギン酸塩）、特にアルギン酸ナトリ
ウム
　＞架橋化剤（水混和性ポリマー用）、例えば二価イオン、特に塩化カルシウム（CaCl2
）又は炭酸カルシウム（CaCO3）とグルコノーδ―ラクトン（GDL）の組み合わせで供給さ
れる二価カルシウムイオン（Ca2+）
【０１６４】
　本発明組成物のいずれかの上述実施形態と処方の製造で、各成分は質量分割量の重さを
量る固体微粒子形の“現状通り”で使用するか、体積分割量を計る少容積ラボスケール原
液又は大容積商業規模原液の形で使用する。
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【０１６５】
　製造法の好ましい典型的実施形態では、モノマー型のフロログルシノールとアルギン酸
ナトリウムの水混和性ポリマーはそれぞれ固体微粒子形のままで使用する一方、ブロモペ
ルオキシダーゼ（ＢＰＯ）であるハロペルオキシダーゼ酵素型活性化剤、過酸化水素（H2
O2）である酸化剤型活性化剤、ヨウ化カリウム（ＫＩ）又は臭化カリウム（ＫＢｒ）であ
るハロゲン塩型活性化剤、塩化カルシウム（CaCl2）又は炭酸カルシウム（CaCO3）とグル
コノーδ―ラクトン（GDL）の組み合わせである二価イオン型アルギン酸塩架橋化剤は、
体積分割量を計る少容積ラボスケール原液又は大容積商業規模原液の形で使用する。
【０１６６】
　以前に上述したように本発明組成物の製造法は上に開示の詳細開示組成物成分にも、上
記の詳細な順序や手順、方法、段階、副段階や使用材料数の適用にも限定されない。
【０１６７】
　以前に上述したように、本発明者はポリフェノールのような天然存在の接着剤原料の大
規模な商業的入手性に伴う現在の大幅な制限と、それから使用可能な形の接着剤製造に伴
う制限を克服しようとした。本発明組成物製造に関する本発明の製造法は商業的に実現応
用が可能であり、膨大量の海洋生物又は水生生物処理、それに続く有用な最終形の独創的
接着剤を生産するために比較的長い連続の種々の化学的物理的分離精製工程と手順を実施
する必要がない。
【０１６８】
　本発明の他の主様態により上述のように接着剤としての組成物使用が提供される。
【０１６９】
　通常本発明組成物の上述の好ましい典型的実施形態又は処方は接着剤として有用である
。以前に上述したよにここで用いた“接着剤”という用語は“糊”という用語と同義であ
り、その結果それぞれが接着物性、接着特性及び接着挙動を示す材料又は物質を意味する
ことが良く理解される。従ってここで接着剤は糊と同義同等を意味し、接着剤という用語
の使用は通常その用語のいずれかを包含することを意味する。従って通常本発明組成物の
上述の好ましい典型的実施形態又は処方は糊として有用である。
【０１７０】
　本発明組成物の上述の好ましい典型的実施形態又は処方のいずれかは、種々の異なる形
の表面で乾燥条件又湿潤条件で接着剤として有用である。通常本発明組成物の上述の好ま
しい典型的実施形態又は処方のいずれかは、種々の異なる形の表面で乾燥条件又湿潤条件
で接着剤として有用である。接着剤は好ましくは接着強度（例えばルロイド（Lloyd）引
っ張り試験機による剪断重ね継ぎ手試験（Shear Lap Test）及び引っ張り強度試験（Tens
ile Test）を用いて測定）が好ましくは少なくと約５ｋPa、より好ましくは少なくとも約
３５ｋPa、最も好ましくは少なくとも１００ｋPaを有する。
【０１７１】
　特に本発明組成物は、例えば第一表面と第二表面のそれぞれが乾燥した第一表面の第二
表面への接着に乾燥条件下で通常接着剤と使用できる。ここで“乾燥”という用語は、若
干量の接着剤を塗布する第一表面の指定領域“及び”第一表面の第二表面への接着で指定
領域と接触する少なくとも第二表面の一部のそれぞれが実質的に液体又は気相流体不在で
あるという意味に用いる。
【０１７２】
　代わりに且つ有利に本発明組成物は、通常例えば第一表面がぬれた又は／及び第二表面
がぬれた第一表面の第二表面への接着に湿潤条件で通常接着剤と使用できる。ここで“湿
潤”という用語は若干量の接着剤を塗布する第一表面の指定領域、“又は／及び”第一表
面の第二表面への接着で指定領域と接触する少なくとも第二表面の一部の一方／両者が少
なくとも一部液体又は気相流体でぬれるという意味に用いる。
【０１７３】
　本発明組成物を接着剤として乾燥条件又は湿潤条件で第一表面を第二表面に接着するた
めに使用する時、第一表面の指定領域が指定領域と接触した第二表面の一部に接着できる
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ように十分な時間が必要である。この十分な時間は好ましくは少なくとも約１分、より好
ましくは少なくとも約５分、最も好ましくは少なくとも約１０分程度である。
【０１７４】
　第一表面と第二表面のそれぞれは制限無しで、例えば実質的にいずれのタイプ又は種類
の無機材料又は物質、実質的にいずれのタイプ又は種類の有機材料又は物質、例えば（人
又は動物）被験者の身体部分又は組織のようなその構成要素を含む実質的にいずれのタイ
プ又は種類の材料又は物質で出来ているか構成されていると理解する必要がある。
【０１７５】
　本発明組成物の上述の好ましい典型的実施形態又は処方のいずれかは、種々の異なる形
の表面で乾燥条件又湿潤条件で多種多様な異なる分野で、例えば医学、歯学及び獣医学の
医療分野、更には商業用途、実験室用途又は家庭用途用の一般産業のような他分野で接着
剤として有用である。
【０１７６】
　本発明組成物の上述の好ましい典型的実施形態又は処方のいずれかは、種々の異なる形
の表面で乾燥条件又湿潤条件で医学、歯学及び獣医学の医療分野、特に湿潤条件、例えば
ぬれ表面の接着を含む（人又は動物）被験者の身体部分又は組織のようなその構成要素の
再付着又は修復手順での医科医、歯科医、獣医、外科医のような医療プロバイダーによる
使用で接着剤として特に有用である。
【０１７７】
　通常接着剤として有用な本発明組成物の上述の好ましい典型的実施形態又は処方のいず
れかに関して、接着剤は例えば表面の封止部位又は閉鎖部位からの流体流れ（液体及び／
又はガス状）を防ぐ（乾燥又は湿潤）表面開口部の封止又は閉鎖のための封止剤やシール
剤として機能し使用できる。従って封止又は閉鎖は乾燥条件又湿潤条件で起こりうる。封
止又は閉鎖される開口部をもつ表面は、人又は動物被験者の身体部分又は組織のようなそ
の構成要素でも良い。
【０１７８】
　開口部を有する表面は制限無しで、例えば実質的にいずれのタイプ又は種類の無機材料
又は物質、実質的にいずれのタイプ又は種類の有機材料又は物質、例えば（人又は動物）
被験者の身体部分又は組織のようなその構成要素を含む実質的にいずれのタイプ又は種類
の材料又は物質で出来ているか構成されていると理解する必要がある。この封止剤又はシ
ール剤は、例えば（乾燥又は湿潤）身体部分又は医療器具、水槽又は多種多様な他対象物
又は構成要素の（乾燥又は湿潤）表面の開口部を封止又閉鎖するための多種多様な用途に
使用できる。
【０１７９】
　本発明組成物の上述の好ましい典型的実施形態又は処方のいずれかは、種々の異なる形
の表面で乾燥条件又湿潤条件で多種多様な異なる分野、例えば医学、歯学及び獣医学の医
療分野、更には商業用途、実験室用途又は家庭用途用の一般産業のような他分野で接着剤
として有用である。
【０１８０】
　本発明組成物の上述の好ましい典型的実施形態又は処方のいずれかは、種々の異なる形
の表面で乾燥条件又湿潤条件で医学、歯学及び獣医学の医療分野、特に湿潤条件、例えば
ぬれ表面の開口部の封止又は閉鎖を含む（人又は動物）被験者の身体部分又は組織のよう
なその構成要素の開口部の封止又は閉鎖手順で医科医、歯科医、獣医、外科医のような医
療プロバイダーによる使用で封止剤又はシール剤として機能し、使用可能な接着剤として
通常有用である。
【０１８１】
　本発明の他の主様態により第一表面の第二表面への接着法が提供され、その方法はここ
に記載のように有効量の本発明組成物を第一表面の指定領域に塗布し、少なくとも第二表
面の一部と接触し、且つ第一表面と第二表面が接着するに十分な時間を提供して、第一表
面を第二表面に接着する手順を含む。
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【０１８２】
　本発明組成物の上述の好ましい典型的実施形態又は処方のいずれかは、乾燥条件又湿潤
条件で第一表面の第二表面への接着法を実施する接着剤として通常有用である。
【０１８３】
　本発明組成物の上述の好ましい典型的実施形態又は処方のいずれかは、乾燥条件又湿潤
条件で第一表面の第二表面への接着法を実施する接着剤として通常有用である。組成物は
好ましくは接着強度（例えばルロイド（Lloyd）引っ張り試験機による剪断重ね継ぎ手試
験（Shear Lap Test）及び引っ張り強度試験（Tensile Test）を用いて測定）が、好まし
くは少なくと約５ｋPa、より好ましくは少なくとも約３５ｋPa、最も好ましくは少なくと
も１００ｋPaを有する。
【０１８４】
　特にその手順で乾燥条件、例えば第一表面を第二表面に接着する場合、第一表面と第二
表面のそれぞれは乾燥している。以前に上述したように“乾燥”という用語は多少の接着
剤を塗布する第一表面の指定領域、“及び”第一表面の第二表面への接着で指定領域と接
触する少なくとも第二表面の一部のそれぞれが、実質的に液体又は気相流体不在であると
いう意味に用いる。
【０１８５】
　代わりに特にその手順で湿潤条件、例えば第一表面の第二表面への接着で、第一表面は
ぬれた又は／及び第二表面はぬれている。以前に上述したように“ぬれ”という用語は、
多少の接着剤を塗布する第一表面の指定領域“又は／及び”第一表面の第二表面への接着
で指定領域と接触する少なくとも第二表面の一部の一方／両者が、少なくとも一部液体又
は気相流体でぬれるという意味に用いる。
【０１８６】
　第一表面の第二表面への接着法の実施に関して、第一表面の指定領域が指定領域と接触
した第二表面の一部に接着できるように十分な時間が必要である。この十分な時間は好ま
しくは少なくとも約１分、より好ましくは少なくとも約５分、最も好ましくは少なくとも
約１０分程度である。
【０１８７】
　第一表面と第二表面のそれぞれは制限無しで、例えば実質的にいずれのタイプ又は種類
の無機材料又は物質、実質的にいずれのタイプ又は種類の有機材料又は物質、例えば（人
又は動物）被験者の身体部分又は組織のようなその構成要素を含む実質的にいずれのタイ
プ又は種類の材料又は物質で出来ているか構成されていると理解する必要がある。
【０１８８】
　乾燥条件又湿潤条件で実行される第一表面の第二表面への接着法は、多種多様な異なる
分野で、例えば医学、歯学及び獣医学の医療分野、更には商業用途、実験室用途又は家庭
用途用の一般産業のような他分野で通常利用できる。
【０１８９】
　乾燥条件又湿潤条件で実行される第一表面の第二表面への接着法は、医学、歯学及び獣
医学の医療分野、特に湿潤条件、例えばぬれ表面の接着を含む（人又は動物）被験者の身
体部分又は組織のようなその構成要素の再付着又は修復手順で医科医、歯科医、獣医、外
科医のような医療プロバイダーによる使用で通常利用できる。
【０１９０】
　本発明の他の主様態により（a）包装材料と（ｂ）上記のように組成物が接着剤として
の使用が規定される包装材料内に含まれる組成物を含む製品が提供される。
【０１９１】
　本発明組成物の上述の好ましい典型的実施形態又は処方のいずれかは、組成物が特に上
述のような接着剤使用と規定される包装材料内に含むのに適する。接着剤として通常有用
な本発明組成物の上述の好ましい典型的実施形態又は処方のいずれかに関して、接着剤は
上記のように（乾燥又は湿潤）表面の開口部の封止又閉鎖のための封止剤又シール剤とし
て機能し、使用可能である。
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【０１９２】
　本発明の上記説明の新規で独創的な様態と特性及びその利点は、制限の意図しない以下
実施例の説明により技術の通常技術者には更に明白になる。更に上に描写し以下の特許請
求項で請求した本発明の種々のそれぞれの実施形態と様態により以下の実施例の実験的裏
付けが見出される。
【実施例】
【０１９３】
　上の説明と一緒に限定なしで該発明を説明する以下の実施例が参照される。
【０１９４】
材料と実験法
材料
合成体のフロログルシノール（１，３，５－トリヒドロキシベンゼン）モノマー、ブロモ
ペルオキシダーゼ（BPO）（サンゴ藻に基づく、０．７単位／ｍｌ）及び３０％過酸化水
素（H2O2）はシグマーアルドリッチ社（Sigma-Aldrich）から取得した。ヨウ化カリウム
（KI）及び臭化カリウム（KBｒ）はスペクトラムケミカル社（Spectrum Chemical）から
取得した。１M標準溶液の塩化カルシウム（CaCl2）はフルカ社（Fluka）から取得した。
粉末形の炭酸カルシウム（CaCO3）はフルカ（Fluka）から取得した。粉末形のグルコノー
δ―ラクトンはフルカ社（Fluka）から取得した。
【０１９５】
　二つのタイプのアルギン酸ナトリウムを用いた。（１）G含量約７０パーセントのプロ
タナル（Protanal）LF２００S及び（２）G含量約５０パーセントのプロタナル（Protanal
）HF１２０RBS。ミリキュー社（Milli-Q）の脱イオン水を常に用いた。
【０１９６】
接着剤組成処方の調整
　本発明の種々の異なる特定処方の接着剤組成試料を調整し、NMR測定及び剪断型又は引
っ張り型接着強度測定に付した。比較目的で参考試料を又調整し、NMR測定又は／及び剪
断型又は引っ張り型接着強度測定に付した。
【０１９７】
　本発明の接着剤組成の処方試料は、指示した“代表的”（即ち必要ではない）順序に従
い以下の化合物それぞれの若干量の混合物を水中で混合溶解して溶液として調整した。
（ａ）フロログルシノール、フロログルシノール誘導体及びフロログルシノール又はフロ
ログルシノール誘導体の合成生成ポリマーからなる一群から選択される少なくとも一つの
フロログルシノール型化合物。フロログルシノール（１，３，５－トリヒドロキシベンゼ
ン）モノマー（合成体）を用いた。
（ｂ）少なくとも一つの（任意の）活性化剤有りか又は無し
（i）ハロペルオキシダーゼ（HPO）：ブロモペルオキシダーゼ（BPO）を用いた。
（ii）酸化剤：過酸化水素（H2O2）を用いた。
（iii）ハロゲン塩：ヨウ化カリウム（KI）又は臭化カリウム（KBｒ）を用いた。
（ｃ）水混和性ポリマー：アルギン酸の塩（アルギン酸塩）：アルギン酸ナトリウムを用
いた。
（ｄ）架橋化剤（水混和性ポリマー用）：二価イオン、カルシウム塩の二価カルシウム（
Ca2+）イオン；塩化カルシウム（CaCl2）又は炭酸カルシウム（CaCO3）とグルコノーδ―
ラクトン（GDL）の組み合わせを用いた。
【０１９８】
　実施例１－１０では各接着剤組成処方は直ぐ上に示した成分（ｂ）の少なくとも一つの
（任意の）活性化剤、（i）、（ii）又は／及び（iii）を添加により（任意の）活性化剤
を用いて調整した。実施例１１―１５では各接着剤組成処方は（任意の）活性化剤を用い
ずに調整した。
【０１９９】
　各成分は接着剤成分の溶液処方試料調整のために、質量の重さを量る固体微粒子形の“
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そのまま”で使用するか、体積分割量を計る実験室原液の形で使用した。接着剤成分の溶
液処方試料調整のためにフロログルシノールモノマー（合成形）とアルギン酸ナトリウム
は固体微粒子形の“そのまま”で用いる一方、ブロモペルオキシダーゼ（BPO）、過酸化
水素（H2O2）、ヨウ化カリウム（KI）又は臭化カリウム（KBｒ）及び塩化カルシウム（Ca
Cl2）は、ラボスケール原液の形で使用した。
【０２００】
　以下の実験室原液をブロモペルオキシダーゼ（BPO）、過酸化水素（H2O2）、ヨウ化カ
リウム（KI）又は臭化カリウム（KBｒ）及び塩化カルシウム（CaCl2）、炭酸カルシウム
（CaCO3）（懸濁液）とグルコノーδ―ラクトン（GDL）のそれぞれに対して調整した。
　　ブロモペルオオキシダーゼ（BPO）溶液（水１ｍｌ中に０．００８９ｍｇ／ｍｌ（０
．７単位／ｍｌを１ｍｌ））
　　過酸化水素（H2O2）溶液（水８ｍｌ中に３０パーセント溶液を０．５ｍｌ）
　　ヨウ化カリウム（KI）溶液（水５０ｍｌに４．４ｍｇ）
　　臭化カリウム（KBｒ）溶液（水５０ｍｌに４．４ｍｇ）
　　塩化カルシウム（CaCl2）溶液（水９０ｍｌに１Ｍ溶液を１０ｍｌ）
　　炭酸カルシウム（CaCO3）懸濁液、１５ｍＭ
　　グルコノーδ―ラクトン（GDL）溶液、３０ｍＭ
【０２０１】
　各成分の重さを量った質量分割量又は実験室原液の体積分割量を、代表的指示順序で０
．５ｍｌのプラスチックミクロ遠心分離管に加え、各成分添加後混合した。接着強度測定
に付する接着剤組成のいくつかの溶液処方試料を調整に関して比較目的のために選択した
各成分を省略した。
【０２０２】
核磁気共鳴（１ＨＮＭＲ）
　核磁気共鳴（１ＨＮＭＲ）測定はブルーカー社（Bruker）ＮＭＲ装置を用いて５００Ｍ
Ｈｚで記録した。全ＮＭＲ測定は約２５℃で行った。最良質のプロトンスペクトルを溶剤
信号（水）を抑制する選択的ゲート飽和を用いて取得した。
【０２０３】
剪断型接着強度（乾燥条件又湿潤条件下）
　本発明接着剤組成の選択処方での剪断型接着強度は、乾燥条件又湿潤条件で剪断型接着
結合強度評価用の最も良く知られ使用される技法である剪断重み継ぎ手試験（Shear Lap 
Test）を用いて測定した。５０Ｎ荷重セルを備えたルロイド（Lloyd）引っ張り試験機を
剪断重み継ぎ手試験（Shear Lap Test）実施に用いた。図４aと４ｂは、乾燥条件又は湿
潤条件での本発明接着性組成物選択処方の剪断型接着強度測定における剪断重ね継ぎ手試
験実施用試験品ホルダーを用いた剪断型“接着剤接合”（図４ｂ）での典型的“サンドイ
ッチ”型試験品作成（図４a）を示す絵図である。
【０２０４】
　接着剤組成の選択処方での剪断型接着強度は、サンドイッチ形成前に本発明の若干量の
接着剤組成処方試料をマイラー（Myler）断片の一端近く又はコラーゲンフィルムの一端
に塗布した二枚の（乾燥）マイラーフィルム（プロナット（Pronat）、イスラエル（Isra
el））又は二枚の（乾燥又は湿潤）コラーゲンフィルム（デブロティーパック（Devro Te
epak）、６０パーセントコラーゲン）のいずれかの“サンドイッチ”型試験品で測定した
。
【０２０５】
　各マイラー（Myler）フィルム試験品は、それぞれ長さ５０mm、幅１５mm及び厚さ０．
１mmの二枚のマイラー（Myler）フィルムで作成した。各コラーゲンサンドイッチ試験品
作成では、先ず各コラーゲンフィルムを水に浸してぬらし、合成糊を用いて各コラーゲン
フィルム裏側を別個の細長い支持用マイラー（Myler）断片に接着した。本発明の接着剤
組成処方試料の若干量（１μｌ）をマイラー（Myler）フィルム又は各コラーゲンフィル
ムの一つの先端近くの５mmｘ５mm表面領域に塗布した。接着剤組成を第一の細長いマイラ
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ー（Myler）断片又はコラーゲンフィルムの指示表面領域に塗布後直ちに、第二のマイラ
ー（Myler）断片又はコラーゲンフィルムをそれぞれ第一のマイラー（Myler）断片又はコ
ラーゲンフィルム上端に配置した。次いで各サンドイッチ試験品を荷重０．５ｋｇで１２
分間押圧し、直ちに続いて荷重１ｋｇで３分間押圧した。所定マイラー（Myler）又はコ
ラーゲンサンドイッチ試験品作成後２時間で、ルロイド（Lloyd）引っ張り試験機で剪断
重ね継ぎ手試験（Lap Shear Test）を行った。所定マイラー（Myler）又はコラーゲンサ
ンドイッチ試験品の二枚の細長いマイラー（Myler）断片又は二枚のコラーゲンフィルム
（細長いマイラー断片上に支えられた）分離に必要な力（圧力）をそれぞれクロスヘッド
速度１mm／分で測定した。単位ｋＰａで測定した分離力（圧力）は、本発明の所定接着剤
組成処方の剪断型接着強度に相当する。
【０２０６】
引っ張り型接着強度（乾燥条件下）
　本発明の接着剤組成の選択処方での引っ張り型接着強度を乾燥条件で引っ張り型接着結
合強度評価用の引っ張り試験（Tensile Test）を用いて測定した。５０Ｎ荷重セルを備え
たルロイド（Lloyd）引っ張り試験機を引っ張り試験（Tensile Test）実施に用いた。図
４ｃと図４ｄは乾燥条件下での本発明接着性組成物選択処方の引っ張り型接着強度測定に
おける引っ張り試験（Tensile Test）実施用試験品ホルダーを用いる引っ張り型“接着剤
接合”（図４ｄ）での典型的“サンドイッチ”型試験品作成（図４ｃ）を示す絵図である
。
【０２０７】
　接着剤組成の選択処方での引っ張り型接着強度は、サンドイッチ形成前に本発明の若干
量の接着剤組成処方試料を細長い（乾燥）マイラー（Myler）断片の一つ、又は（乾燥）
コラーゲンフィルムの一つ、又は（乾燥）（顕微鏡用）スライドガラスの一つ、又は（乾
燥）ポリスチレンペトリディッシュの一つ、又は動物組織の切れ端の一つの中心近くの小
表面上に塗布された一端に塗布して、二枚の細長い（乾燥）マイラー（Myler）フィルム
断片又は二枚の（乾燥）コラーゲンフィルム（デブロティーパック（Devro Teepak）、６
０パーセントコラーゲン）又は二枚の（乾燥）（顕微鏡用）スライドガラス、又は二個の
（乾燥）ポリスチレンペトリディッシュ又は動物組織（ニワトリ胸肉）の二個の切れ端の
“サンドイッチ”型試験品で測定した。
【０２０８】
　引っ張り型接着強度測定の実施例（実施例１１－１５）では、剪断型接着強度測定に使
用のマイラー（Myler）又はコラーゲンサンドイッチ試験品作成に関する上記と同様の方
法で、マイラー（Myler）、コラーゲン、ガラス、ポリスチレン又は動物組織それぞれの
サンドイッチ試験品を作成した。
【０２０９】
　本発明の接着剤組成処方試料の若干量（１μｌ）を細長いマイラー（Myler）断片の一
つ、コラーゲンフィルムの一つ、スライドガラスの一つ、ポリスチレンペトリディッシュ
の一つ、又は動物組織の切れ端の一つの中心近くの２．５cmｘ２．５cm表面領域に塗布し
た。細長いマイラー（Myler）断片、コラーゲンフィルム、スライドガラス、ポリスチレ
ンペトリディッシュ、又は動物組織の切れ端のそれぞれの第一指示表面領域に接着剤組成
を塗布後直ちに、第二の細長いマイラー（Myler）断片、コラーゲンフィルム、スライド
ガラス、ポリスチレンペトリディッシュ、又は動物組織の切れ端を、それぞれ第一のマイ
ラー（Myler）断片、コラーゲンフィルム、スライドガラス、ポリスチレンペトリディッ
シュ、又は動物組織の切れ端上端に配置した。
【０２１０】
　各サンドイッチ試験品を荷重０．５ｋｇで１２分間押圧し、直ちに続いて荷重１ｋｇで
３分間押圧した。所定サンドイッチ試験品作成後２時間にルロイド（Lloyd）引っ張り試
験機で引っ張り試験（Tensile Test）を行った。各サンドイッチ試験品の二枚の細長いマ
イラー（Myler）断片、二枚のコラーゲンフィルム、二枚のスライドガラス、二個のポリ
スチレンペトリディッシュ、又は二個の動物組織の切れ端の分離に必要な力（圧力）を測
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定した。単位ｋＰａで測定した分離力（圧力）は本発明の所定接着剤組成処方の引っ張り
型接着強度に相当する。
【０２１１】
実験結果
核磁気共鳴（１HNMR）
　NMR測定により本発明接着剤組成処方の分子構造に関する情報を得ようと試み、もしあ
れば各成分（フロログルシノールモノマー、活性化剤：ハロペルオキシダーゼ（例えばブ
ロモペルオキシダーゼ）、酸化剤（例えばH2O2）、ハロゲン塩（例えばヨウ化カリウム又
は臭化カリウム）、水混和性ポリマー：アルギン酸塩（例えばナトリウムアルギン酸）及
び架橋化剤：二価イオン（例えばカルシウム塩、例えばCaCl2での二価カルシウム（Ca2+

））が本発明接着剤処方での物性、特性及び挙動に対する影響とその可能な程度の同定を
試みた。接着剤処方の所定成分濃度の変化範囲又は程度により、接着剤分子構造、その結
果接着剤処方プロトンの物理化学的環境が種々の範囲と程度で影響し変化する可能性が予
期され、NMRにより検出可能になる。
【０２１２】
　モノマーのフロログルシノール（１，３，５－トリヒドロキシベンゼン）化学構造を示
す図１を再度参考にする。図５はフロログルシノールの単量体形の１HNMRスペクトルを示
す。予期されるようにただ一種のプロトンがフロログルシノールの芳香族領域に存在する
ことが明らかに見られる。これは水酸基の１，３及び５位の間にある２，４，及び６位プ
ロトンに対応する。水酸基の存在によりプロトン共鳴をより高磁場（より低いｐｐｍ値）
にシフトさせる。
【０２１３】
　酸化剤、特に過酸化水素、活性化剤のタイプによる本発明接着剤処方の物性、特性及び
挙動に対する影響がもしあるならばその可能性と程度を確認しようとして、二種の接着組
成の試料処方を調整し、NMR測定にかけ、フロログルシノールの反応“活性化”（例えば
重合又は／及び架橋）で機能する過酸化水素濃度だけを特に０．０８２重量パーセントか
ら０．５７４重量パーセント（処方全重量の）に変えた。これらの過酸化水素濃度以外は
、これら二つの試料処方の全他成分は以下の実施例１に示す処方と同じである。
【０２１４】
　図６に接着剤組成の二種の試料処方での１HNMRスペクトルを示す。ここではフロログル
シノール活性化過酸化水素濃度が０．０８２重量パーセントである試料接着剤処方のNMR
スペクトルは、約５．８ｐｐｍに比較的強いシグナルを示すことが明らかに分かる。この
結果により恐らく調整接着剤処方のフロログルシノールモノマープロトンは芳香族領域に
存在することが示唆される。非常に対照的にフロログルシノール活性化過酸化水素濃度が
０．５７４重量パーセントである試料接着剤処方のNMRスペクトルではこのシグナルは全
く存在しない。これらの結果はこの接着剤組成には芳香族領域プロトンが恐らく存在しな
いことを示唆する。
【０２１５】
　これらの結果とそれが示唆するものを組み合わすと、接着剤処方の過酸化水素濃度の閾
値以下ではフロログルシノールモノマーの大部分の芳香族領域プロトンが変化しないまま
である一方、過酸化水素濃度の閾値以上ではフロログルシノール芳香環が互いにラジカル
結合し、フロログルシノールモノマーの芳香族領域プロトンが消失する。
【０２１６】
　本発明の接着剤組成形成時に生ずる一つ又は複数の実際の反応機構にかかわらず、ＮＭ
Ｒ測定結果は接着剤組成処方の上記試験試料では、少なくとも０．０８２重量パーセント
乃至０．５７４重量パーセント範囲間で酸化剤型活性化剤である過酸化水素の濃度変化に
よりフロログルシノールがモノマー型、ポリマー型又は／及び架橋型であるという点で、
本発明接着剤組成の分子構造に変化を起こすという結論に明らかに達する。
【０２１７】
剪断型接着剤強度（乾燥条件又は湿潤条件下）



(34) JP 5343279 B2 2013.11.13

10

20

30

40

50

　主な特徴物性、即ち例えば乾燥表面又は湿潤表面の剪断型接着を含む乾燥条件又は湿潤
条件での本発明接着剤組成処方の接着強度を決定するために、上述のように調整したマイ
ラー（Myler）サンドイッチ又はコラーゲンサンドイッチ試験品（乾燥条件又は湿潤条件
（表面）下で）について剪断型接着強度を測定した。
【０２１８】
　ここでそれぞれが異なる処方の接着剤組成をもつマイラー（Myler）サンドイッチ又は
コラーゲンサンドイッチ試験品を用いた剪断型接着剤強度を１０の実施例で測定した。実
施例１－３は接着剤処方調整でハロゲン塩型活性化剤としてヨウ化カリウム（ＫＩ）を含
む“標準的”接着剤処方のサンドイッチ試験品である。実施例４では接着剤処方調整でハ
ロゲン塩型活性化剤としてヨウ化カリウムを臭化カリウム（ＫＢｒ）で置換した。
【０２１９】
　比較目的で各成分による発明接着剤処方の物性、特性及び挙動に対する影響がもしある
ならばその可能性と程度を確認するために、剪断型接着剤強度測定に影響するいくつかの
接着剤処方試料で選択した各成分を省略するか、その濃度を変えた。特に実施例５－７で
は、ハロペルオキシダーゼ（特にブロモペルオキシダーゼ（ＢＰＯ））型活性化剤を指定
接着剤処方で省略する一方、実施例８では水混和性ポリマー（特にアルギン酸ナトリウム
）を接着剤処方で省略した。実施例９及び１０では接着剤処方のフロログルシノール濃度
が実施例１－８の接着剤処方より非常に高い。
【０２２０】
実施例１（剪断接着強度）
試験品：マイラー（Myler）サンドイッチ、乾燥条件（乾燥表面の接着）
接着剤処方（随意的活性化剤あり）
フロログルシノール、２．５ｍｇ
ブロモペルオキシダーゼ（ＢＰＯ）溶液（水１ｍｌ中に０．００８９ｍｇ／ｍｌ（０．７
単位／ｍｌ）を１ｍｌ）、５μｌ
過酸化水素（Ｈ２Ｏ２）溶液（水８ｍｌ中に３０％溶液を０．５ｍｌ）、１２０μｌ
ヨウ化カリウム（ＫＩ）溶液（水５０ｍｌ中に４．４ｍｇ）、２５μｌ
アルギン酸ナトリウム（プロタナル（Protanal）ＬＦ２００Ｓ、Ｇ含量は約７０パーセン
ト）、１２．５ｍｇ、及び
塩化カルシウム（ＣａＣｌ２）溶液（水９０ｍｌ中に１Ｍ溶液を１０ｍｌ）、５μｌ
剪断接着強度：約１８７ｋＰａ
【０２２１】
実施例２（剪断接着強度）
試験品：コラーゲンサンドイッチ、乾燥条件（乾燥表面の接着）
接着剤処方（随意的活性化剤あり）
フロログルシノール、２．５ｍｇ
ブロモペルオキシダーゼ（ＢＰＯ）溶液（水１ｍｌ中に０．００８９ｍｇ／ｍｌ（０．７
単位／ｍｌ）を１ｍｌ）、５μｌ
過酸化水素（Ｈ２Ｏ２）溶液（水８ｍｌ中に３０％溶液を０．５ｍｌ）、１２０μｌ
ヨウ化カリウム（ＫＩ）溶液（水５０ｍｌ中４．４ｍｇ）、２５μｌ
アルギン酸ナトリウム（プロタナル（Protanal）ＬＦ２００Ｓ、Ｇ含量は約７０パーセン
ト）、１２．５ｍｇ、及び
塩化カルシウム（ＣａＣｌ２）溶液（水９０ｍｌ中に１Ｍ溶液を１０ｍｌ）、５μｌ
剪断接着強度：約５２ｋＰａ
【０２２２】
実施例３（剪断接着強度）
試験品：コラーゲンサンドイッチ、湿潤条件（ぬれ表面の接着）
接着剤処方（随意的活性化剤あり）
フロログルシノール、２．５ｍｇ
ブロモペルオキシダーゼ（ＢＰＯ）溶液（水１ｍｌ中に０．００８９ｍｇ／ｍｌ（０．７
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単位／ｍｌ）を１ｍｌ）、５μｌ
過酸化水素（Ｈ２Ｏ２）溶液（水８ｍｌ中に３０％溶液を０．５ｍｌ）、１２０μｌ
ヨウ化カリウム（ＫＩ）溶液（水５０ｍｌ中に４．４ｍｇ）、２５μｌ
アルギン酸ナトリウム（プロタナル（Protanal）ＬＦ２００Ｓ、Ｇ含量は約７０パーセン
ト）、１２．５ｍｇ、及び
塩化カルシウム（ＣａＣｌ２）溶液（水９０ｍｌ中に１Ｍ溶液を１０ｍｌ）、５μｌ
剪断接着強度：約６９ｋＰａ
【０２２３】
実施例４（剪断接着強度）
試験品：マイラー（Myler）サンドイッチ、乾燥条件（乾燥表面の接着）
接着剤処方（随意的活性化剤あり）、（ヨウ化カリウムの代わりに臭化カリウム）
フロログルシノール、２．５ｍｇ
ブロモペルオキシダーゼ（ＢＰＯ）溶液（水１ｍｌ中に０．００８９ｍｇ／ｍｌ（０．７
単位／ｍｌ）を１ｍｌ）、５μｌ
過酸化水素（Ｈ２Ｏ２）溶液（水８ｍｌ中に３０％溶液を０．５ｍｌ）、１２０μｌ
臭化カリウム（ＫＢｒ）溶液（水５０ｍｌ中に４．４ｍｇ）、２５μｌ
アルギン酸ナトリウム（プロタナル（Protanal）ＬＦ２００Ｓ、Ｇ含量は約７０パーセン
ト）、１２．５ｍｇ、及び
塩化カルシウム（ＣａＣｌ２）溶液（水９０ｍｌ中に１Ｍ溶液１０ｍｌ）、５μｌ
剪断接着強度：約２１ｋＰａ
【０２２４】
実施例５（剪断接着強度）
試験品：マイラー（Myler）サンドイッチ、乾燥条件（乾燥表面の接着）
接着剤処方（随意的活性化剤あり）、（ハロペルオキシダーゼ（ブロモペルオキシダーゼ
（ＢＰＯ）なし）
フロログルシノール、２．５ｍｇ
過酸化水素（Ｈ２Ｏ２）溶液（水８ｍｌ中に３０％溶液を０．５ｍｌ）、１２０μｌ
ヨウ化カリウム（ＫＩ）溶液（水５０ｍｌ中に４．４ｍｇ）、２５μｌ
アルギン酸ナトリウム（プロタナル（Protanal）ＬＦ２００Ｓ、Ｇ含量は約７０パーセン
ト）、１２．５ｍｇ、及び
塩化カルシウム（ＣａＣｌ２）溶液（水９０ｍｌ中に１Ｍ溶液を１０ｍｌ）、５μｌ
剪断接着強度：約１８７ｋＰａ
【０２２５】
実施例６（剪断接着強度）
試験品：コラーゲンサンドイッチ、乾燥条件（乾燥表面の接着）
接着剤処方（随意的活性化剤あり）、（ハロペルオキシダーゼ（ブロモペルオキシダーゼ
（ＢＰＯ）なし）
フロログルシノール、２．５ｍｇ
過酸化水素（Ｈ２Ｏ２）溶液（水８ｍｌ中に３０％溶液を０．５ｍｌ）、１２０μｌ
ヨウ化カリウム（ＫＩ）溶液（水５０ｍｌ中に４．４ｍｇ）、２５μｌ
アルギン酸ナトリウム（プロタナル（Protanal）ＬＦ２００Ｓ、Ｇ含量は約７０パーセン
ト）、１２．５ｍｇ、及び
塩化カルシウム（ＣａＣｌ２）溶液（水９０ｍｌ中に１Ｍ溶液を１０ｍｌ）、１５μｌ
剪断接着強度：約１１３ｋＰａ
【０２２６】
実施例７（剪断接着強度）
試験品：コラーゲンサンドイッチ、湿潤条件（ぬれ表面の接着）
接着剤処方（随意的活性化剤あり）、（ハロペルオキシダーゼ（ブロモペルオキシダーゼ
（ＢＰＯ）なし）
フロログルシノール、２．５ｍｇ
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過酸化水素（Ｈ２Ｏ２）溶液（水８ｍｌ中に３０％溶液を０．５ｍｌ）、１２０μｌ
ヨウ化カリウム（ＫＩ）溶液（水５０ｍｌ中に４．４ｍｇ）、２５μｌ
アルギン酸ナトリウム（プロタナル（Protanal）ＬＦ２００Ｓ、Ｇ含量は約７０パーセン
ト）、１２．５ｍｇ、及び
塩化カルシウム（ＣａＣｌ２）溶液（水９０ｍｌ中に１Ｍ溶液を１０ｍｌ）、１５μｌ。
剪断接着強度：約４９ｋＰａ
【０２２７】
実施例８（剪断接着強度）
試験品：マイラー（Myler）サンドイッチ、乾燥条件（乾燥表面の接着）
接着剤処方（随意的活性化剤あり）、（水混和性ポリマー（アルギン酸ナトリウム）なし
）
フロログルシノール、２．５ｍｇ
ブロモペルオキシダーゼ（ＢＰＯ）溶液（水１ｍｌ中に０．００８９ｍｇ／ｍｌ（０．７
単位／ｍｌ）を１ｍｌ）、５μｌ
過酸化水素（Ｈ２Ｏ２）溶液（水８ｍｌ中に３０％溶液を０．５ｍｌ）、１２０μｌ
ヨウ化カリウム（ＫI）溶液（水５０ｍｌ中に４．４ｍｇ）、２５μｌ、及び
塩化カルシウム（ＣａＣｌ２）溶液（水９０ｍｌ中に１Ｍ溶液を１０ｍｌ）、５μｌ
剪断接着強度：約０ｋＰａ
【０２２８】
実施例９（剪断接着強度）
試験品：コラーゲンサンドイッチ、乾燥条件（乾燥表面の接着）
接着剤処方（随意的活性化剤あり）、（より高濃度のフロログルシノール）
フロログルシノール、７．５ｍｇ
ブロモペルオキシダーゼ（ＢＰＯ）溶液（水１ｍｌ中に０．００８９ｍｇ／ｍｌ（０．７
単位／ｍｌ）を１ｍｌ）、５μｌ
過酸化水素（Ｈ２Ｏ２）溶液（水８ｍｌ中に３０％溶液を０．５ｍｌ）、１２０μｌ
ヨウ化カリウム（ＫI）溶液（水５０ｍｌ中に４．４ｍｇ）、２５μｌ
アルギン酸ナトリウム（プロタナル（Protanal）ＬＦ２００Ｓ、Ｇ含量は約７０パーセン
ト）、１２．５ｍｇ、及び
塩化カルシウム（ＣａＣｌ２）溶液（水９０ｍｌ中に１Ｍ溶液を１０ｍｌ）、５μｌ
剪断接着強度：約３８ｋＰａ
【０２２９】
実施例１０（剪断接着強度）
試験品：コラーゲンサンドイッチ、湿潤条件（ぬれ表面の接着）
接着剤処方（随意的活性化剤あり）、（より高濃度のフロログルシノール）
フロログルシノール、７．５ｍｇ
ブロモペルオキシダーゼ（ＢＰＯ）溶液（水１ｍｌ中に０．００８９ｍｇ／ｍｌ（０．７
単位／ｍｌ）を１ｍｌ）、５μｌ
過酸化水素（Ｈ２Ｏ２）溶液（水８ｍｌ中に３０％溶液を０．５ｍｌ）、１２０μｌ
ヨウ化カリウム（ＫI）溶液（水５０ｍｌ中に４．４ｍｇ）、２５μｌ
アルギン酸ナトリウム（プロタナル（Protanal）ＬＦ２００Ｓ、Ｇ含量は約７０パーセン
ト）、１２．５ｍｇ、及び
塩化カルシウム（ＣａＣｌ２）溶液（水９０ｍｌ中に１Ｍ溶液１０ｍｌ）、５μｌ
剪断接着強度：約７ｋＰａ
【０２３０】
　上記の実施例１－１０で記載のように種々の本発明接着剤組成で実施した剪断型接着剤
強度測定結果を基に注目すべき意見とハイライトは以下のように選ばれる。以下の意見と
ハイライトは上に示した条件下で試験した接着剤組成処方で適切である。類似処方の接着
剤組成を異なる条件での試験、又異なる処方の接着剤組成の類似条件での試験でも明らか
に類似又は異なる結論に達する。
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【０２３１】
　例えばアルギン酸の塩、特にアルギン酸ナトリウムの形の水混和性ポリマーが本発明組
成処方に不在の場合の実施例８の結果で示されるように、この処方は実質的に接着強度を
示さない。従って少なくとも上記の試験組成処方と条件では、処方が接着強度を示すには
水混和性ポリマーが本発明組成処方に存在する必要があると結論される。明らかに水混和
性ポリマーがフロログルシノールと一緒に処方されると、水混和性ポリマーが接着強度を
示す組み合わせを生ずる形でフロログルシノールと反応する。
【０２３２】
　コラーゲンサンドイッチ試験品に関しては本発明の接着剤組成処方は乾燥条件（乾燥コ
ラーゲン表面での接着）でも、湿潤条件（ぬれコラーゲン表面での接着）でも大きな接着
強度を示す。
【０２３３】
　同一処方又は類似処方の接着剤組成を含む同様な形で調整のマイラー（Myler）サンド
イッチ試験品及びコラーゲンサンドイッチ試験品については、乾燥条件での接着強度値は
コラーゲンサンドイッチ試験品に比して通常マイラー（Myler）サンドイッチ試験品の方
が大きい。従ってこの処方の本発明接着剤組成は、乾燥条件下で二枚の細長いマイラー（
Myler）断片表面の方が二枚のコラーゲンフィルム表面上で示すものより大きな接着強度
を示す。
【０２３４】
　類似の方法で調整したマイラー（Myler）サンドイッチ試験品では、ハロゲン塩型活性
化剤としてヨウ化カリウム（KI）で調整した接着剤処方（実施例１）は、ハロゲン塩型活
性化剤として臭化カリウム（KBr）で調整した接着剤処方（実施例４）より非常に大きな
接着強度、即ちそれぞれ約１８７ｋPa対約２７ｋPaを生ずる。
【０２３５】
　従って上述の新規性と発明性の特性に基づくか、それに加えるか、又はその結果により
、上に実例的に記載例証した本発明はいくつかの有益且つ有利な様態、特徴又は特性を有
する。
【０２３６】
　特に本発明は現在使用されている組織再付着法や修復法での縫合糸、止め金又は／及び
ワイヤー使用での不都合を克服し、合成成分又は／及び天然存在成分でできた現在の市販
組織接着剤に伴う限界を克服する。本発明は又海洋生物や水生生物でできた天然接着剤処
方に伴う限界を克服すると共に、天然接着剤の生体模倣近似に伴う限界も克服する。
【０２３７】
　本発明は（人又は動物）被験者での使用に安全且つ有効であり、医学、歯学及び獣医学
の医療分野で特にぬれ表面接着を含むぬれ状態で身体部分又は組織のようなその構成要素
の再付着法や修復法で医科医、口腔外科医、獣外科医、外科医のような医療プロバイダー
による使用に利用できる。本発明は商業化が可能で応用でき、独創的接着剤の使用に適し
た形態を生産するために膨大量の海洋生物や水生生物処理に続く比較的長時間の化学的物
理的分離精製工程と手順を必要としない。更に本発明は又多種多様な他分野に通常利用で
きる。
【０２３８】
引っ張り型接着強度（乾燥条件下）
　主な特徴物性、即ち例えば乾燥表面の引っ張り型接着（引っ張り）を含む乾燥条件での
本発明接着剤組成処方の引っ張り強度を決定するために、上述のように調整したマイラー
（Myler）サンドイッチ、コラーゲンサンドイッチ、ガラスサンドイッチ、ポリスチレン
サンドイッチ、又動物組織（ニワトリ胸）サンドイッチ試験品（乾燥条件又は湿潤条件（
表面）下で）について引っ張り型接着強度を測定した。
【０２３９】
　以下の実施例１１－１５の五つの実施例で異なる処方の接着剤組成を含むマイラー（My
ler）、コラーゲン、ガラス、ポリスチレン、又動物組織（ニワトリ胸）サンドイッチ試
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験品を用いて引っ張り接着強度を測定した。
【０２４０】
実施例１１（引っ張り接着強度）
試験品：マイラー（Myler）サンドイッチ、乾燥条件（乾燥表面の接着）
接着剤処方（随意的活性化剤なし）
フロログルシノール、２．５ｍｇ
アルギン酸ナトリウム（プロタナル（Protanal）ＬＦ２００Ｓ、Ｇ含量は約７０パーセン
ト）、１２．５ｍｇ、及び
塩化カルシウム（ＣａＣｌ２）溶液（水９０ｍｌ中に１Ｍ溶液を１０ｍｌ）、５μｌ
引っ張り接着強度：約２６７ｋＰａ
【０２４１】
実施例１２（引っ張り接着強度）
試験品：マイラー（Myler）サンドイッチ、乾燥条件（乾燥表面の接着）
接着剤処方（随意的活性化剤なし）
フロログルシノール、５ｍｇ
アルギン酸ナトリウム（プロタナル（Protanal）ＬＦ２００Ｓ、Ｇ含量は約７０パーセン
ト）、１２．５ｍｇ
炭酸カルシウム（CaCO３）懸濁液容積、５ｍM及び
グルコノーδ―ラクトン（GDL）溶液容積、１０ｍM
引っ張り接着強度：約１３１ｋＰａ
【０２４２】
実施例１３（引っ張り接着強度）
試験品：コラーゲンサンドイッチ、乾燥条件（乾燥表面の接着）
接着剤処方（随意的活性化剤なし）
フロログルシノール、５ｍｇ
アルギン酸ナトリウム（プロタナル（Protanal）ＬＦ２００Ｓ、Ｇ含量は約７０パーセン
ト）、１２．５ｍｇ
炭酸カルシウム（CaCO３）懸濁液容積、７．５ｍM及び
グルコノーδ―ラクトン（GDL）溶液容積、１５ｍM
引っ張り接着強度：約３２３ｋＰａ
【０２４３】
実施例１４（引っ張り接着強度）
試験品：マイラー（Myler）サンドイッチ、コラーゲンサンドイッチ、ガラスサンドイッ
チ又はポリスチレンサンドイッチ；乾燥条件（乾燥表面の接着）
接着剤処方（随意的活性化剤なし）
フロログルシノール、５ｍｇ
アルギン酸ナトリウム（プロタナル（Protanal）ＬＦ２００Ｓ、Ｇ含量は約７０パーセン
ト）、１５ｍｇ、及び
塩化カルシウム（CaCｌ２）溶液（水９０ｍｌ中に１Ｍ溶液を１０ｍｌ）、１０μｌ
引っ張り接着強度：図７に示す。
【０２４４】
実施例１５（引っ張り接着強度）
試験品：動物組織（ニワトリ胸）サンドイッチ、乾燥条件（乾燥表面の接着）
接着剤処方（随意的活性化剤なし）
フロログルシノール、２．５ｍｇ
アルギン酸ナトリウム（プロタナル（Protanal）ＬＦ２００Ｓ、Ｇ含量は約７０パーセン
ト）、１２．５ｍｇ
塩化カルシウム（CaCl２）溶液（水９０ｍｌ中に１Ｍ溶液を１０ｍｌ）、５μｌ
引っ張り接着強度：約１５３ｋＰａ
【０２４５】



(39) JP 5343279 B2 2013.11.13

10

20

30

40

50

　上記の実施例１１－１５で記載のように種々の本発明接着剤組成で実施した引っ張り強
度測定結果を基に注目すべき意見とハイライトは以下のように選ばれる。以下の意見とハ
イライトは上に示した条件下で試験した接着剤組成処方に適切である。類似処方の接着剤
組成の異なる条件での試験、又異なる処方の接着剤組成の類似条件での試験でも明らかに
類似又は異なる結論に達する。
【０２４６】
　実施例１１―１５の結果に示すように異なる処方の接着剤組成では、引っ張り強度は通
常剪断接着強度より高い。更に図７に示すように表面のタイプが引っ張り強度に大きく影
響する。実施例１５に示す結果は接着剤組成が動物組織に良い接着性を示し、この接着剤
組成が医療用途に利用可能なことを示唆する。
【０２４７】
　明確化のために別の実施形態の本文で記載の該発明の特定様態と特徴は、単一実施形態
と組み合わして提供されることが分かる。逆に簡単化のために単一実施形態の本文で記載
の該発明の特定様態と特徴が別に提供されるか、任意の適切な副結合で提供される。
【０２４８】
　本明細書に記載の出版物、特許及び特許出願の全ては、出版物、特許及び特許出願のそ
れぞれが文献としてここに具体的且つ個別的に指定が仮定される程度に該明細書に文献と
してその全てを組み入れる。更に本出願の任意の文献引用及び同定によりこの文献が本発
明の先行技術として利用できることを承認すると解釈してはならない。
【０２４９】
　該発明はその特定実施形態と実施例と関連して記載したが、技術の熟知者には多くの代
替え、修正及び変形が明白であることが明らかである。従って付随特許請求項の精神と広
範囲内のこの代替え、修正及び変形全ての包含を意図する。
【図面の簡単な説明】
【０２５０】
　本発明をここに実施例の目的だけに付随図面に関して記載する。次いで詳細図面を特定
的に参照して、提示の明細は実施例の目的であり、本発明の好ましい実施形態の実例記述
目的のためだけあり、本発明の原理と概念的様態を最も有用で容易に理解できる記述と考
えられるものを提供するために提示されたことを強調したい。この点で該発明の幾つかの
形態が実際に如何に具体化できるかを技術の熟知者に明白な図面を伴う記述で、該発明の
基本的理解に必要以上に本発明の構造的詳細を示そうとはしない。図面は以下の通りであ
る。
【０２５１】
【図１】本発明組成物の典型的な好ましい実施形態に含まれる構成要素としてのフロログ
ルシノール（１，３，５－トリヒドロキシベンゼン）の化学構造の二次元概略図を示す。
【図２】本発明組成物の典型的な好ましい実施形態に含まれる構成要素としてのフロログ
ルシノールとその誘導体の化学構造の二次元概略図を示す。
【図３ａ】本発明組成物の典型的な好ましい実施形態での架橋形で含まれる典型的水混和
性ポリマーであるアルギン酸モノマー単位のアルファーＬ―グルクロン酸（Ｇ）化学構造
の二次元概略図を示す。
【図３ｂ】本発明組成物の典型的な好ましい実施形態での架橋形で含まれる典型的水混和
性ポリマーであるベーターＤ－マンヌロン酸（Ｍ）化学構造の二次元概略図を示す。
【図４ａ】本発明に従う実施例１―１０に詳述の乾燥条件又は湿潤条件での本発明接着性
組成物選択処方において、剪断型接着強度測定用剪断重ね継ぎ手試験（Shear Lap Test）
実施のための試験品ホルダーを用いる剪断型“接着剤接合”での典型的“サンドイッチ”
型試験品作成を示す絵図である。
【図４ｂ】本発明に従う実施例１―１０に詳述の乾燥条件又は湿潤条件での本発明接着性
組成物選択処方において、剪断型接着強度測定用剪断重ね継ぎ手試験（Shear Lap Test）
実施のための試験品ホルダーを用いる剪断型“接着剤接合”を示す絵図である。
【図４ｃ】本発明に従う実施例１１―１４に詳述の乾燥条件又は湿潤条件での本発明接着
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性組成物選択処方において、引っ張り型接着強度測定用引っ張り試験（Tensile Test）実
施のための試験品ホルダーを用いる引っ張り型“接着剤接合”での典型的“サンドイッチ
”型試験品作成を示す絵図である。
【図４ｄ】本発明に従う実施例１１―１４に詳述の乾燥条件又は湿潤条件での本発明接着
性組成物選択処方において、引っ張り型接着強度測定用引っ張り試験（Tensile Test）実
施のための試験品ホルダーを用いる引っ張り型“接着剤接合”を示す絵図である。
【図５】単量型フロログルシノールのプロトンＮＭＲスペクトルを示す。
【図６】過酸化水素濃度が処方全重量の０．０８２重量パーセントと０．０５４重量パー
セントである本発明の接着剤組成の二つの試料処方のプロトンＮＭＲスペクトルを比較的
に示す。
【図７】本発明に従う実施例１４に詳述の異なる形の表面に対する本発明の接着剤組成の
典型的処方での引っ張り強度（ｋPa）測定値のグラフである。

【図２】



(41) JP 5343279 B2 2013.11.13

【図１】

【図３ａ】

【図３ｂ】



(42) JP 5343279 B2 2013.11.13

【図４ａ】

【図４ｂ】



(43) JP 5343279 B2 2013.11.13

【図４ｃ】

【図４ｄ】



(44) JP 5343279 B2 2013.11.13

【図５】

【図６】



(45) JP 5343279 B2 2013.11.13

【図７】



(46) JP 5343279 B2 2013.11.13

10

フロントページの続き

(51)Int.Cl.                             ＦＩ                                                        
   Ｃ０８Ｋ   5/13     (2006.01)           Ｃ０８Ｋ   5/13    　　　　          　　　　　

(72)発明者  シェクター－ハーカヴィク，イナ
            イスラエル国　３２０００　ハイファ，テクニオン　ドーミトリーズ，ネベ　アメリカ

    審査官  井上　政志

(56)参考文献  特表２００２－５０９１７１（ＪＰ，Ａ）　　　
              特開２００１－１１５１２０（ＪＰ，Ａ）　　　
              特開平０５－２３９４２２（ＪＰ，Ａ）　　　
              特開昭６４－０９０１１８（ＪＰ，Ａ）　　　
              米国特許第０５５２０７２７（ＵＳ，Ａ）　　　
              特開平０４－２３７４７６（ＪＰ，Ａ）　　　

(58)調査した分野(Int.Cl.，ＤＢ名)
              Ｃ０８Ｌ１／００－１０１／１４


	biblio-graphic-data
	claims
	description
	drawings
	overflow

