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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　ノードとフィブリルのマイクロ構造体を有するｅＰＴＦＥ管状構造体であって、
　前記マイクロ構造体は、複数の特定のノードを含み、該複数の特定のノードが特定のノ
ードの組を含み、該組の特定のノードの両方がフィブリルによって直接互いに連結され、
　前記組の特定のノードの両方は完全に焼結され、前記フィブリルは焼結されていない、
ｅＰＴＦＥ管状構造体。
【請求項２】
　前記複数の特定のノードは、さらに、焼結されていない他の特定のフィブリルを含む、
請求項１記載のｅＰＴＦＥ管状構造体。
【請求項３】
　前記複数の特定のノードは焼結されており、焼結された前記特定のノードは前記ｅＰＴ
ＦＥ管状構造体に対して長手方向に配置されている、請求項１記載のｅＰＴＦＥ管状構造
体。
【請求項４】
　複数の特定のノードは焼結されており、焼結された前記特定のノードは前記ｅＰＴＦＥ
管状構造体に対して螺旋状に配置されている、請求項１記載のｅＰＴＦＥ管状構造体。
【請求項５】
　ｅＰＴＦＥ管状構造体を生成する方法であって、
　該方法は、ノードとフィブリルのマイクロ構造体である、焼結されていないｅＰＴＦＥ



(2) JP 5337024 B2 2013.11.6

10

20

30

40

50

管状構造体を提供するステップと、
　前記ｅＰＴＦＥ管状構造体の、特定のノードの組を含む複数の特定のノードを識別する
ステップであって、該組の特定のノードの両方がフィブリルによって直接互いに連結され
ている、ステップと、
　焼結した後に、前記フィブリルが焼結されていないように、前記組の特定のノードのそ
れぞれを焼結するステップと、を含む方法。
【請求項６】
　前記提供するステップは、
　膨張されていない焼結されていないＰＴＦＥ押出成型体を提供するステップと、
　前記焼結されていないＰＴＦＥ押出成型体を膨張させて、前記ノードとフィブリルのマ
イクロ構造体を有するｅＰＴＦＥ管状構造体を提供するステップと、
を含む請求項５記載の方法。
【請求項７】
　前記焼結するステップは、前記組の特定のノードのそれぞれを加熱するステップを含む
、請求項５記載の方法。
【請求項８】
　前記焼結するステップは、前記焼結するステップの後に、前記組の特定のノードのうち
の少なくとも１つの一部が焼結されていないように、十分に限定される、請求項７記載の
方法。
【請求項９】
　前記複数の特定のノードは、さらに、焼結されていない他の特定のノードを含む、請求
項５記載の方法。
【請求項１０】
　前記提供するステップは、ＰＴＦＥ未処理管押出成型体を含むｅＰＴＦＥ管状構造体を
提供するステップを含み、
　前記焼結するステップは、さらに、前記ｅＰＴＦＥ管状構造体に対して長手方向に配置
された前記複数の特定のノードを焼結するステップを含む、請求項９記載の方法。
【請求項１１】
　前記提供するステップは、ＰＴＦＥ未処理管押出成型体を含むｅＰＴＦＥ管状構造体を
提供するステップを含み、
　前記焼結するステップは、さらに、前記ｅＰＴＦＥ管状構造体に対して螺旋状に配置さ
れた前記複数の特定のノードを焼結するステップを含む、請求項９記載の方法。
【請求項１２】
　前記提供するステップは、ＰＴＦＥ未処理管押出成型体を含むｅＰＴＦＥ管状構造体を
提供するステップを含む、請求項５記載の方法。
【請求項１３】
　前記焼結するステップは、前記組の特定のノードのうちの少なくとも１つを完全に焼結
するステップを含む、請求項５記載の方法。
【請求項１４】
　前記焼結するステップは、前記組の特定のノードのうちの少なくとも１つを部分的に焼
結するステップを含む、請求項５記載の方法。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　本発明は、広義には、ｅＰＴＦＥ（延伸ポリテトラフルオロエチレン：ｅｘｐａｎｄｅ
ｄ　ｐｏｌｙｔｅｔｒａｆｌｕｏｒｏｅｔｈｙｌｅｎｅ）を含む構造体およびその製造方
法に関する。より詳細には、本発明は、そのノードとフィブリル（ｆｉｂｒｉｌ）のマイ
クロ構造体において１以上のノードを焼結して、他の隣接するノードとフィブリルは焼結
しないで残す、ｅＰＴＦＥ構造体に関する。さらに、本発明は、かかるｅＰＴＦＥ構造体
の製造方法に関する。かかるｅＰＴＦＥ構造体は、血管グラフトなどの血管内デバイスと



(3) JP 5337024 B2 2013.11.6

10

20

30

40

50

して使用するために管状でもよい。
（関連出願のクロスリファレンス）
【０００２】
　本出願は、２００６年５月２４日出願の米国特許出願第１１／４３９８４４号の出願日
の利益を主張するものであり、これらの開示を参照により本明細書に援用する。
【背景技術】
【０００３】
　ｅＰＴＦＥの押出管状構造体を移植可能な腔内人工器官として、特に、血管、食道、尿
管、腸管用途のグラフトとして、使用することは公知である。ｅＰＴＦＥは優れた生体適
合性を有するため、移植可能な人工器官として特に好適である。ｅＰＴＦＥは血栓形成が
少ないので、ｅＰＴＦＥ管状構造体は、血管を置換する、または修復する血管グラフトと
して使用してもよい。血管の用途では、微小孔性マイクロ構造体を有するｅＰＴＦＥ管状
構造体からグラフトを製造する。このマイクロ構造体を血管系に移植すると、自然組織の
内方成長と細胞内皮化を可能とする。これは、グラフトの長期的な治癒と開存性に貢献す
る。ｅＰＴＦＥが形成する血管グラフトは、細長いフィブリルによって相互に連結された
、離間したノードにより画定される繊維状態を有する。
【発明の概要】
【発明が解決しようとする課題】
【０００４】
　薄壁または厚壁の移植可能なｅＰＴＦＥ管の利点の課題の一つは、曲げる力または集中
的に外部半径方向の力が加わると捩れやすいことである。移植している間または移植の後
に捩れや管腔収縮が生じることがある。この捩れは、通常、患者にとって好ましくはなく
、患者にリスクを負わせることになる。
【０００５】
　したがって、捩れが起こりやすい用途では、血管グラフトは、捩れることのないように
追加の支持構造体を有している。一部のケースでは、螺旋状コイルなどの外部支持構造体
をｅＰＴＦＥ管の外面の周りに接着する。あるいは、個々のリングをｅＰＴＦＥ管の外面
に射出成形によって接着してもよい。このような追加的な支持構造体は、いくつかの課題
がある。例えば、追加的な支持構造体をｅＰＴＦＥ管の外面に接着すると、支持構造体の
部位でグラフトの外径が増加する。これによって、グラフトの管腔内移植は、例えば、グ
ラフトを移植するために組織をトンネルして通すことが必要となるなど、一層困難になる
ことがある。
【０００６】
　追加的な支持構造体を有するグラフトのもう一つの課題は、支持構造体がグラフト壁の
物質とは異なる物質からなることがしばしばあり、支持構造体をグラフトに接着するため
に熱接着などの追加の処理ステップまたは接着剤などの追加の物質が必要となることであ
る。ｅＰＴＦＥ管に対して外部の支持構造体の収縮または膨張が異なることが、接着部の
弱体化、および／またはグラフトの大きな捩れの原因となりうる。支持構造体がグラフト
から分離することが望ましくないことは明らかである。さらに、捩れが起こると、通常、
捩れた状態で移植が行われることのないように術者がグラフトの正しい配置を決定するた
めに用いる、ｅＰＴＦＥ管の長さ方向に印刷された直線のガイドラインを歪める。この歪
みによって、血管グラフトを患者に移植する前に、通常は長手方向である線形ガイドライ
ンが螺旋状またはその他の非線形の形状になってしまい、ガイドラインの目的を果たせな
くなってしまう可能性がある。
【０００７】
　他のｅＰＴＦＥグラフトは、管腔を半径方向に支持するが、グラフトの外径と壁厚を増
加させない、外部ポリマーリブを有していた。
【０００８】
　このため、コイルまたはリングなどの追加の支持構造体がなくても捩れに対して耐性が
あり、管の外径を増加させることにない、ＰＴＦＥ管が必要とされている。



(4) JP 5337024 B2 2013.11.6

10

20

30

40

50

【課題を解決するための手段】
【０００９】
　本発明のｅＰＴＦＥ構造体は、ノードとフィブリルのマイクロ構造体を有する。マイク
ロ構造体は、フィブリルと連結した特定のノードを含む。一実施例では、特定のノードの
１以上は焼結されており、フィブリルは焼結されていない。
【００１０】
　他の実施例では、ｅＰＴＦＥ管状構造体は、少なくともその一部は焼結されていないフ
ィブリルによって連結された１以上の焼結したノードを含んでもよい。
【００１１】
　他の実施例では、ｅＰＴＦＥ管状構造体は、少なくともその一部は焼結されていないフ
ィブリルによって連結された、１以上の焼結されていないノードと、１以上の焼結したノ
ードとを含んでもよい。
【００１２】
　焼結したノードは、焼結したノードが位置するｅＰＴＦＥ構造体の部位を補強する。焼
結されていないノードとフィブリルは、焼結されていないノードとフィブリルが位置する
ｅＰＴＦＥ構造体の部位に柔軟性を与えることができる。
【００１３】
　ｅＰＴＦＥ構造体は、管状構造体の中に形成してもよく、また、血管グラフトなどの、
管腔内グラフトとして使用してもよい。かかるグラフトは、複数の利点を有する。選択的
に焼結したノードは、ＰＴＦＥ管状構造体が捩れに耐えるための構造的支持となる。かか
る構造的支持は、薄壁のＰＴＦＥ管状構造体および厚壁のＰＴＦＥ管状構造体に有利であ
り、特に、薄壁のＰＴＦＥ管状構造体に有利である。また、焼結したノードが、ＰＴＦＥ
管状構造体の外面を超えて半径方向に膨張することはないので、焼結したノードの部位で
管状構造体の外面が増加することはない。
【００１４】
　さらに、焼結したノードはＰＴＦＥ管状構造体と一体の関係、すなわち、焼結したノー
ドは、均一の材料からなるＰＴＦＥ管状構造体の一部であるので、焼結したノードがＰＴ
ＦＥ管状構造体の他の部分に対して異なる収縮または膨張をする可能性は通常除去される
。これによって、ＰＴＦＥ管状構造体が捩れ、この捩れによって起こりうる、血管クラフ
トを患者に挿入する前にガイドラインが歪む可能性が大幅に減少する。焼結したノードが
ＰＴＦＥ管状構造体と一体の関係であることによって、通常、焼結したノードがＰＴＦＥ
管状構造体から分離する可能性も除去される。
【００１５】
　一実施例では、１以上の特定のノードを選択的に焼結しながら、その他の特定のノード
とフィブリルを焼結しないで残すステップを含む、ｅＰＴＦＥ管状構造体を生成する方法
を提供する。
【００１６】
　これらの本発明の特徴およびその他の特徴は、添付の図面を参照する以下の本発明の特
定の実施例の説明からより完全に理解される。以下の図面に記された同様の参照符号は同
様の構成要素を示している。
【図面の簡単な説明】
【００１７】
【図１】本発明の実施例に係わる、ｅＰＴＦＥ構造体のノードとフィブリルのマイクロ構
造体の略図である。
【図２】図１のｅＰＴＦＥ構造体が形成する管状構造体の斜視図である。
【図３】本発明の実施例に係わる、マイクロ焼結後の図１のｅＰＴＦＥ構造体のノードと
フィブリルのマイクロ構造体の概略図である。
【図４】本発明に係わる、長手方向の一部をマイクロ焼結したｅＰＴＦＥ構造体が形成す
る管状構造体の斜視図である。
【図５】本発明に係わる、螺旋状の一部をマイクロ焼結したｅＰＴＦＥ構造体が形成する
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管状構造体を示す図である。
【図６】図４の管状構造体に対応する、ステント構造体で組み立てた管状構造体の斜視図
である。
【図７】ｅＰＴＦＥ構造体の特定のノードを選択して焼結するステップを含む、本発明の
ｅＰＴＦＥ構造体を生成する方法を示すブロック図である。
【発明を実施するための形態】
【実施例】
【００１８】
　図面、特に図１に示すように、ｅＰＴＦＥ構造体２０は、膨張したＰＴＦＥを含む。か
かるＰＴＦＥは、ノードと、細長いフィブリル２６によって相互に連結された離間したノ
ード２４によって画定されるノードとフィブリルのマイクロ構造体２２を有する。通常、
ノード２４の向きは、膨張の方向に対して横断する方向である。また、通常、フィブリル
２６の向きは、膨張の方向とほぼ同一の方向である。図１のノード２４の各々は、多くの
フィブリル２６と連結している。１以上のノードをわずか一つのフィブリル２６に連結で
きるようにしてもよい。さらに、ノード２４の一以上の組をわずか一つのフィブリル２６
によって他方と連結することができる。また、図１に示すように、個々のノードを直接他
方に連結することもできる。
【００１９】
　図２に示すように、ｅＰＴＦＥ構造体２０は、外壁面３２と内壁面３４を有する管状構
造体２８を形成してもよい。管状構造体２８は、長手方向に膨張してもよく、半径方向に
膨張してもよく、またはそれらの組み合わせてもよい。管状構造体２８の長手方向の膨張
は、通常、図１に示すように、フィブリル２６が長手方向の向き、すなわち、管状構造体
２８の長手方向の軸に対して平行な向きを有する、ノードとフィブリルのマイクロ構造体
２２を生成する。管状構造体２８の半径方向の膨張は、通常、ノード２４が長手方向の向
き、すなわち、管状構造体２８の長手方向の軸に対して平行な向きを有するようになる。
この半径方向の膨張は、通常、フィブリル２６も管状構造体２８の長手方向の軸に対して
横断方向の向きを有するようになる。
【００２０】
　多軸型の膨張、すなわち、複数の方向への膨張は、フィブリルによって連結されたほぼ
無作為のパターンのノードを有する、ノードとフィブリルの構造体を生成してもよい。こ
のような場合の多くでは、ノードとフィブリルは、略長手方向にも半径方向にも向かず、
それらの中間を向く。
【００２１】
　図１のノードとフィブリルのマイクロ構造体２２をマイクロ焼結して、ノード４０、４
２など１以上の特定のノードが焼結し、フィブリル６４が焼結しない、ノードとフィブリ
ルのマイクロ構造体３８を有するｅＰＴＦＥ構造体３６を生成する。マイクロ焼結したマ
イクロ構造体３８を有するｅＰＴＦＥ構造体３を図３に示す。マイクロ構造体３８は、細
長いフィブリル６４によって相互に連結された離間したノード４０、４２、４４、５０、
５６、６２によって画定される。ノード６２全体は焼結されていない。ノード４０全体は
完全に焼結されている。フィブリル２６は焼結されていない。図４に示すように、ノード
とフィブリルのマイクロ構造体３８はノード４０などの全体が完全に焼結された特定のノ
ードと、ノード４２などの全体が部分的に焼結されているノードとを有する。マイクロ構
造体３８はまた、ノード６２などの全体が焼結されていないノードも含む。マイクロ構造
体３８はさらに、各々が個別に完全に焼結された部位、部分的に焼結された部位、または
焼結されていない部位を有する、１以上のノードを含んでもよい。例えば、ノード４４は
、部分的に焼結された部位４６と、焼結されていない部位４８を有する。ノード５０は、
完全に焼結された部位５２と、部分的に焼結された部位５４を有する。ノード５６は、完
全に焼結された部位５８と焼結されていない部位６０を有する。
【００２２】
　ｅＰＴＦＥ構造体３６は、図４に示すように、管状構造体６６に組み込んでもよい。フ
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ィブリル６４は、管状構造体６６の長手方向の軸に対して長手方向の向き７４を有する。
ノードとフィブリルのマイクロ構造体３８を管状構造体６６の長手方向の膨張によって生
成した場合、通常、この長手方向の膨張によりノード４０、４２、４４、５０、５６、６
２も管状構造体６６の長手方向の軸に対して横断方向の向きを有するようになる。マイク
ロ構造体３８が管状構造体６６の半径方向の膨張の結果である場合、フィブリル６４は、
管状構造体６６の長手方向の軸に対して横断方向の向きを有する。この半径方向の膨張に
より通常、ノード４０、４２、４４、５０、５６、６２も長手方向、すなわち、管状構造
体６６の長手方向の軸に対して平行の関係となる。
【００２３】
　ノード４０、４２、４４、５０、５６、６２は、管状構造体６６の壁構造体３０の内部
の、外壁面３２または内壁面３４に対して横断方向または半径方向に異なる位置を有して
もよい。また、ノード４０、４２、６２などの全体が完全にまたは部分的に焼結された、
あるいは焼結されていない特定のノードは、壁構造体６８内部の特定の半径方向の位置ま
たは深さを有することもできる。さらに、部位４６、４８、５２、５４、５８、６０の配
置は、壁構造体６８内部の半径方向の位置または深さに対応してもよい。例えば、ノード
４０などの完全に焼結された特定のノードは、管状構造体６６の外壁面７０と隣接して、
その特定の深さまで半径方向内側に延在してもよい。このような実施例では、完全に焼結
されたノードは外壁面７０と内壁面７２の間の半径方向の位置または深さで、ノード４２
、４４、５０などの全部または一部が部分的に焼結されたノード、またはノード６２など
の焼結されていないノードへ遷移、またはそのようなノードと隣接してもよい。いくつか
の実施例では、全部または一部が焼結され、外壁面７０と隣接する特定のノードは、ノー
ド４２、４４、５０などのように部分的に焼結されていてもよい。この部分的に焼結され
たノードは、壁構造体６８を半径方向内側に外壁面７０と内壁面７２の間に特定の深さま
たは位置まで延在してもよい。ららに、ノード４０、４２、４４、５０、５６などの完全
または部分的に焼結された特定のノードは壁構造体６８を外壁面７０から内壁面７２まで
半径方向に完全に延在することができる。
【００２４】
　いくつかの実施例では、ノード４０、４２、４４、５０、５６などの完全または部分的
に焼結された特定のノードは、内壁面７２と隣接し、半径方向外側に外壁面７０の方向へ
延在してもよい。完全または部分的に焼結されたノードは内壁面７２から外側へ、連続し
て延在してもよいし、遷移して延在してもよい。例えば、完全または部分的に焼結されて
内壁面７２と隣接する特定のノードは、半径方向外側へ外壁面７０と隣接した位置へ延在
してもよい。あるいは、ノード４０、５０、５６などの完全に焼結された、壁面７２と隣
接する特定のノードは、半径方向外側に内壁面７２と外壁面７０の間の位置に延在しても
よい。このような完全に焼結されたノードはさらに内壁面７２と外壁面７０の間の位置で
、ノード４２、４４、５０などの部分的に焼結されたノードに遷移してもよい。かかる部
分的に焼結されたノードはさらに、半径方向外側に内壁面７２と外壁面７０の間の深さま
たは位置に延在してもよく、またはかかる部分的に焼結されたノードは延在し、図４に示
すように、ノード４０、４２、４４、５０、５６、６２は、管状構造体６６の長手方向の
軸に対してほぼ長手方向に配置してもよい。ノード４０、４２、４４、５０、５６、６２
は、管状構造体６６に含まれてもよく、または管状構造体６６の水平面に近接してもよい
。あるいは、ノード４０、４２、４４、５０、５６、６２を複数の水平のバンドに配置し
て、ノードを含む縞状の帯を形成してもよい。これによって、複数の部位が完全または部
分的に焼結されたノードによって補強される。
【００２５】
　図５に代替の実施例の管状構造体６６ａを示す。図５において、図４に示した構成要素
に対応する構成要素については、図４の同様の参照符号の末尾に「ａ」を付す。本代替の
実施例では、ノード４０ａ、４２ａ、４４ａ、５０ａ、５６ａ、６２ａは、管状構造体６
６ａの長手方向の軸に対して螺旋状の向き７６を有する。ノード４０ａ、４２ａ、４４ａ
、５０ａ、５６ａ、６２ａのかかる螺旋状の向きは、管状構造体６６ａの半径方向の強度
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を強化するようにしてもよい。
【００２６】
　ｅＰＴＦＥ構造体２０、２０ａを集めてステント構造体７５を形成してもよい。ｅＰＴ
ＦＥ構造体２０を管状構造体６６に組み込んだこのような実施例の組立体を図６に示す。
ステント構造体７７が管状構造体の内部となるように、管状構造体６６を管状ステント構
造体７７である実施例のステント構造体７５と同軸に組み立てている。代替の実施例では
、管状構造体がステント構造体の内部となるように管状構造体６６をステント構造体と同
軸に組み立ててもよい。かかる代替の実施例はさらに、ステント構造体７７が第２の管状
構造体の内部となるように、第２の管状構造体６６と同軸に組み立ててもよい。管状構造
体６６とステント構造体７７の組立体に対応するように組み合わせてステント構造体７７
を管状構造体６６ａに組み立ててもよい。
【００２７】
　ステント構造体７５は、ＮＰ３５Ｎを含む、ニチノール、エルジロイ（ｅｌｇｉｌｏｙ
）、ステンレス鋼、またはコバルトクロムなどの物質で構成してもよい。さらに、ステン
ト構造体７５は、ステンレス鋼、白金、金、チタニウム、およびその他の生体適合性金属
などの物質で構成してもよく、ポリマーステントであってもよい。また、ステント構造体
７５は、エルジロイなどのコバルト基金属、白金、金、チタニウム、タンタル、ニオビウ
ムおよびそれらの組み合わせ、その他の生体適合性物質を含む物質、およびポリマーで構
成してもよい。さらに、ステント構造体７５は、Ｘ線不透過性または可視性を向上する合
成部材として、タンタル、金、白金、インジウムまたはそれらの組み合わせからなる内部
コアと、ニチノールの外部クラッドとを有する構成部材を含んでもよい。かかる合成部材
の例は、参照により本明細書に組み込まれる、米国特許出願公報第２００２／００３５３
９６号に開示されている。
【００２８】
　ステント構造体７５は、様々な実施例を有することができる。例えば、ステント構造体
７５は、自己膨張してもよく、またはバルーンによって膨張してもよい。ステント構造体
７５は、１以上のステンレス鋼のコイルバネ、感熱性物質を含む螺旋巻きのコイルバネ、
またはジグザグパターンのステンレス鋼のワイヤでなる膨張ステンレス鋼ステントを含ん
でもよい。ステント構造体７５は、ネストしたワイヤを含んでもよく、かかるワイヤは、
ジグザグまたは鋸歯パターンを有してもよい。ステント構造体７５は、半径方向または円
周方向の拡張または変形などによって、半径方向に収縮または膨張可能でもよい。自己膨
張ステントは、ステントを機械的に付勢して、半径方向の膨張させるステントと、特定の
構成のステント材料の記憶特性により、１以上の特定の温度で膨張するステントと、を含
む。ニチノールは、機械的な付勢による場合も、または１以上の特定の温度に基づくニチ
ノールの記憶特性による場合も、ステント構造体７５を半径方向に膨張させるためにステ
ント構造体７５に含んでもよい材料である。ステント構造体７５は、参照によりその全開
示内容が本明細書に援用される、米国特許第４，５０３，５６９号，第４，７３３，６６
５号，第４，８５６，５１６号，第４，５８０，５６８号，第４，７３２，１５２号，第
４，８８６，０６２号に開示されたステントの１以上を含んでもよい。
【００２９】
　ｅＰＴＦＥ構造体２０、２０ａは、抗血栓性剤（例えば、ヘパリン、ヘパリン誘導体、
ウロキナーゼ、およびＰＰａｃｋ（デキストロ・フェニルアラニン・プロリン・アルギニ
ン・クロロメチルケトン））、抗増殖剤（例えば、エノクサピリン（ｅｎｏｘａｐｒｉｎ
）、アンギオペプチン、または、ヒルジン、アセチルサリチル酸および平滑筋細胞増殖を
ブロックすることができるモノクローナル抗体）、抗炎症薬（例えば、デキサメタゾン、
プレドニゾロン、コルチコステロン、ブデソニド、エストロゲン、スルファサラジンおよ
びメサラミン）抗腫瘍／抗増殖／抗縮瞳剤（例えば、パクリタキセル、５‐フルオロウラ
シル、シスプラチン、ビンブラスチン、ビンクリスチン、エポシロン（ｅｐｏｔｈｉｌｏ
ｎｅｓ）、エンドスタチン、アンジオスタチンおよびチミジンキナーゼ阻害剤）、麻酔薬
（例えばリドカイン、ブピバカインおよびロピバカイン）、抗凝血剤（例えば、Ｄ―Ｐｈ
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ｅ―Ｐｒｏ―Ａｒｇクロロメチルケトン、ＲＧＤペプチド含有化合物、ヘパリン、抗トロ
ンビン化合物、血小板受容体拮抗剤、抗トロンビン抗体、抗血小板受容体抗体、アスピリ
ン、プロスタグランジン阻害剤、血小板阻害剤、およびマダニ抗血小板薬ペプチド）、血
管細胞増殖促進剤（例えば、成長因子阻害剤、成長因子受容体拮抗剤、転写活性化因子お
よび翻訳促進剤）、血管細胞増殖阻害剤（例えば、成長因子阻害剤、成長因子受容体拮抗
剤、転写抑制因子、翻訳抑制因子、複製阻害剤、阻害抗体、成長因子に対する抗体、成長
因子と細胞毒素からなる二官能性分子、抗体と細胞毒素からなる二官能性分子）、コレス
テロール低下剤、血管拡張性剤、および内因性脈管同時活性（ｅｎｄｏｇｅｎｏｕｓ　ｖ
ａｓｃｏａｃｔｉｖｅ）機構を妨げる薬剤で処理してもよい。
【００３０】
　完全または部分的に焼結された特定のノードを一以上有するｅＰＴＦＥ構造体３６、３
６ａなどのｅＰＴＦＥ構造体を生成する方法７８を図７に示す。方法７８は、それぞれが
管状構造体６６、６６ａを有するｅＰＴＦＥ構造体３６、３６ａを生成する。しかしなが
ら、方法７８の代替の実施例は、ｅＰＴＦＥ構造体３６、３６ａなどのｅＰＴＦＥ構造体
を、板状またはその他の非管状の形状の構造体に生成してもよい。方法７８は、未焼結の
ＰＴＦＥ未処理（ｇｒｅｅｎ）管押出成型物を用意するステップ（８０）を含む。次に、
ＰＴＦＥ未処理管押出成型物を膨張させて、ノードおよびフィブリルのマイクロ構造体２
２、３８を有する、構造体３６、３６ａなどのｅＰＴＦＥ構造体とする（８２）。膨張ス
テップ（８２）は、ＰＴＦＥ未処理管押出成型体を長手方向に膨張させる、または、代替
として、ＰＴＦＥ未処理管押出成型体を半径方向に膨張させて行ってもよい。
【００３１】
　膨張ステップ（８２）に続いて、ノード２４、４０、４２、４４、５０、５６、６２、
４０ａ、４２ａ、４４ａ、５０ａ、５６ａ、６２ａなどのｅＰＴＦＥ構造体２２、３８、
３８ａの特定のノードを識別する（８４）。識別するステップ（８４）は、例えば、特定
のノードを識別し、フィブリルから見分けるために十分な倍率を有する電子顕微鏡によっ
て行ってもよい。ノード２４、４０、４２、４４、５０、５６、６２、４０ａ、４２ａ、
４４ａ、５０ａ、５６ａ、６２ａおよびフィブリル２６、６４、６４ａの外見の例につい
ては、図１～図３に示した。ノード２４、４０、４２、４４、５０、５６、６２、４０ａ
、４２ａ、４４ａ、５０ａ、５６ａ、６２ａは、フィブリル２６、６４、６４ａに対して
十分に大きな表面積を有して見えるので、視覚でノードをフィブリルと見分けることがで
きる。この見分けるステップはさらに、ノード２４、４０、４２、４４、５０、５６、６
２、４０ａ、４２ａ、４４ａ、５０ａ、５６ａ、６２ａなどのノードとフィブリル２６、
６４、６４ａなど、ノードの外面の様々な位置に連結した多くのフィブリルを有するノー
ド各々によって行ってもよい。比較すると、ノードは、フィブリルの端部の間の位置に連
結するよりも、フィブリルの端部に連結することが通常である。このような連結の例は、
ノード２４、４０、４２、４４、５０、５６、６２、４０ａ、４２ａ、４４ａ、５０ａ、
５６ａ、６２ａなどのノードとフィブリル２６、６４、６４ａなどである。
【００３２】
　あるいは、識別するステップ（８４）を、他の部位の材料と比較して高い密度を有する
部位の材料を識別することができる分光計によって行ってもよい。ノードはフィブリル２
６、６４、６４ａと比較して高い密度を有するため、分光計は、ノード２４、４０、４２
、４４、５０、５６、６２、４０ａ、４２ａ、４４ａ、５０ａ、５６ａ、６２ａなどのノ
ードを識別することができる。
【００３３】
　識別するステップ（８４）に続いて、ノード４０、４２、４４、５０、５６、４０ａ、
４２ａ、４４ａ、５０ａ、５６ａなどの特定のノードを完全または部分的に焼結する（８
６）。焼結するステップ（８６）では、ノード４０、４２、４４、５０、５６、４０ａ、
４２ａ、４４ａ、５０ａ、５６ａなどの特定のノードの全部または一部を、特定の継続期
間である時間期間、特定のノードの温度が特定のレベルに上昇するように、加熱してもよ
い。焼結ステップ（８６）では、華氏約６００度から華氏約６７０度までの温度を略瞬間
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から２０分の期間加熱してもよい。この略瞬間の加熱とは、瞬間焼結により行ってもよい
。瞬間焼結は華氏約６００度から華氏約６７０度までの温度で実行してもよい。通常、焼
結するステップ（８６）で行う加熱に要する時間期間は、例えば、加熱する温度が高い時
には通常、時間期間は短くなるというように、温度と反比例する。焼結するステップ（８
６）は、ステップの終了後、フィブリル６４、６４ａなどのフィブリルと、ノード６２な
どのノードの一部が未焼結となるように、十分に限定される。
【００３４】
　焼結するステップ（８６）は、ノード４０、４２、４０ａ、４２ａなどの特定のノード
一以上に対して全部、またはノード４４、５０、５６の一部４６、５２、５４、５８など
、特定のノードの一部に対して行ってもよい。ノードの一部を焼結するステップ（８６）
は、ノード５０、５６の一部５２、５８など、一部を完全に焼結するために十分となるよ
うに実行してもよい。あるいは、焼結するステップ（８６）は、ノード４４、５０の一部
４６、５４など、焼結したノードの一部が部分焼結となるように、十分に限定して実行し
てもよい。さらに、焼結するステップ（８６）は、ノード５０の一部５２など、ノードの
一部を完全に焼結し、ノード５０の一部５４など、ノードの一部を部分的に焼結するよう
に、十分に限定した程度で実行できる。さらに、焼結するステップ（８６）は、ノード４
０など、ノード全部を完全に焼結するようにノード全体に行ってもよい。あるいは、焼結
するステップ（８６）は、ノード４２など、ノード全部を部分的に焼結するように、十分
に限定してノード全部に行ってもよい。
【００３５】
　焼結するステップ（８６）は、管状構造体２８、６６、６６ａの外壁面３２、７０、７
０ａなど、ｅＰＴＦＥを含む管状構造体の外壁面に行ってもよい。焼結するステップ（８
６）は、外壁面から内壁面まで延在するノードの全部または一部を完全焼結するように十
分に行ってもよい。実施例の外壁面と内壁面は、外壁面７０、７０ａと内壁面７２、７２
ａを含む。実施例のノードの全部または一部は、ノード４０またはノード５０、５６の一
部５２、５８を含む。
【００３６】
　あるいは、焼結するステップ（８６）は、外壁面と隣接するノードの全部または一部が
完全に焼結され、内壁面と隣接するノードの全部または一部が部分的に焼結される、また
は焼結されないように限定してもよい。実施例の外壁面と内壁面は、外壁面７０、７０ａ
と内壁面７２、７２ａを含む。実施例の部分的に焼結される、または焼結されないノード
は、ノード４０、４２、およびノード４４、５０、５６の一部４６、４８、５４、６０を
含む。実施例の完全に焼結されたノードは、ノード４０と、ノード５０、５６の一部５２
、５８を含む。
【００３７】
　一実施例は、外壁面と隣接するノードの全部または一部を完全に焼結し、内壁面と隣接
するノードの全部または一部を焼結しない管状構造体を含み、この管状構造体は、外壁面
と内壁面の間の全部または一部を部分的に焼結したノードを有してもよい。実施例の管状
構造体は、管状構造体６６、６６ａを含む。実施例の外壁面および内壁面は、外壁面７０
、７０ａおよび内壁面７２、７２ａを含む。実施例の完全に焼結されたノードは、ノード
４０と、ノード５０、５６の一部５２、５８を含む。実施例の焼結されていないノードは
、ノード６２と、ノード４４、５６の一部４８、５０を含む。実施例の部分的に焼結され
たノードは、ノード４２と、ノード４４、５０の一部４６、５４を含む。
【００３８】
　あるいは、かかる管状構造体は、完全に焼結されたノードを有し、完全に焼結されたノ
ードが内壁面へ延在するノードに隣接するようにして、外壁面から半径方向内側に延在さ
せることもできる。実施例の管状構造体は管状構造体６６、６６ａを含む。実施例の外壁
面と内壁面は外壁面７０、７０ａと内壁面７２、７２ａを含む。実施例の完全に焼結され
たノードはノード４０と、ノード５０、５６の一部５２、５８を含む。実施例の焼結され
てないノードは、ノード６２と、ノード４４、５６の一部４８、６０を含む。実施例の内
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壁面は、内壁面７２、７２ａを含む。
【００３９】
　焼結するステップ（８６）は、ノード４０、４２、またはノード４４、５０、５６の一
部４６、５２、５４、５８など、内壁面に隣接するノードの全部または一部が完全または
部分的に焼結されるように、内壁面７２、７２ａなどの内壁面に行ってもよい。かかる完
全または部分的に焼結されたノードから半径方向内側に延在するノードは、内壁面７２、
７２ａなどの内壁面に行う焼結するステップ（８６）の程度および期間に応じて、ノード
４０、４２、またはノード４４、５０、５６の一部４６、５２、５４、５８など、その全
部または一部が完全または部分的に焼結された、または焼結されていないノードでもよい
。外壁面に隣接するノードの全部または一部は、内壁面に行う焼結するステップ（８６）
の程度および期間に応じて、完全または部分的に焼結されている、または焼結されていな
くてもよい。内壁面および外壁面の実施例は、内壁面７２、７２ａおよび外壁面７０、７
０ａを含む。完全に焼結された、部分的に焼結された、または焼結されていない実施例の
ノードは、ノード４０、４２、６２、およびノード４４、５０、５６の一部４６、４８、
５２、５４、５８、６０を含む。
【００４０】
　外壁面または内壁面に実行する焼結するステップ（８６）は選択的に、１以上のノード
の全部または一部を完全または部分的に焼成してもよい。実施例の外壁面と内壁面は、外
壁面７０、７０ａと内壁面７２、７２ａを含む。実施例の、全部または一部を完全または
部分的に焼結されたノードは、ノード４０、４２、およびノード４４、５０、５６の一部
４６、５２、５４、５８を含む。
【００４１】
　焼結するステップ（８６）を、ノード４０、４２、４４、５０、５６など、管状構造体
６６に対して長手方向に配設された特定のノードに行ってもよい。あるいは、焼結するス
テップ（８６）を、ノード４０ａ、４２ａ、４４ａ、５０ａ、５６ａなど、管状構造体６
６ａなどの管状構造体に対して螺旋状に配設された特定のノードに行ってもよい。
【００４２】
　マイクロ焼結と考えることができる、特定のノードを焼結するステップ（８６）は、レ
ーザなどにより、熱を選択的に対象物に加えることによって行ってもよい。このようなレ
ーザにより加熱するステップは、ｅＰＴＦＥ構造体２０、３６、３６ａを、ノードとフィ
ブリルのマイクロ構造体２２、３８、３８ａが見ることができるように、十分に拡大する
ステップを含んでもよい。このような加熱するステップは、完全または部分的に焼結する
、または焼結しない特定のノードに行ってもよい。
【００４３】
　あるいは、特定のノードを焼結するステップ（８６）は、熱源からの放熱によって行っ
てもよい。かかる熱源は、高出力マイクロ波源、高出力赤外線源、または高出力電子分散
によって提供してもよい。
【００４４】
　焼結するステップ（８６）は、プローブなどによる接触加熱で行ってもよい。かかる接
触加熱では、ｅＰＴＦＥ構造体２０、３６、３６ａなどのｅＰＴＦＥ構造体を、その全部
または一部を完全または部分的に焼結する特定のノードを識別する（８４）ために好適な
倍率で同時に観察する必要がある。プローブはｅＰＴＦＥ構造体２０、３６、３６ａの焼
結温度を上回るように過熱して、ノード４０、４２、およびノード４４、５０、５６の一
部４６、５２、５４、５８など、ノードを完全にまたは部分的に焼結するために有効な期
間ノードに当てる。
【００４５】
　あるいは、かかる熱を対象物に加えるステップを、ｅＰＴＦＥ構造体２０、３６、３６
ａなどのｅＰＴＦＥ構造体の特定の位置に電子ビームを導くことができる走査型電子顕微
鏡によって行ってもよい。
【００４６】



(11) JP 5337024 B2 2013.11.6

10

20

30

40

50

　焼結するステップ（８６）に続いて、ノード４０、４２、４４、５０、５６、４０ａ、
４２ａ、４４ａ、５０ａ、５６ａなどの特定のノードの焼結を確認するステップ（８８）
を行う。確認するステップ（８８）は、さらに、ノード４４、５６、６２、４４ａ、５６
ａ、６２ａなどその他の特定のノードが焼結されていないか、フィブリル６４、６４ａな
どのフィブリルが焼結されていないかを確認するステップを実行してもよい。確認するス
テップ（８８）は、電子顕微鏡などで好適な倍率の下で外観検査によって行ってもよい。
確認するステップ（８８）では、ノードとフィブリルの外観から焼結している、または焼
結していないかを確認してもよい。より詳細には、焼結したｅＰＴＦＥは不透明で曇って
見えるが、焼結されていないｅＰＴＦＥは、光透過性はなく、真っ白に見える。
【００４７】
　あるいは、確認するステップ（８８）を、確認するステップ（８８）を自動化すること
ができる、ＤＳＣ（示差走査熱力測定：ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｌ　ｓｃａｎｎｉｎｇ　
ｃａｌｏｒｉｍｅｔｒｙ）によって行ってもよい。さらに代替の確認するステップ（８８
）は、特定のノードとフィブリルの焼結または未焼結に関する電子信号を処理するコンピ
ュータソフトウェアを含んでもよい。コンピュータソフトウェアが処理する電子信号は、
電子顕微鏡が提供してもよい。また、コンピュータソフトウェアが処理する電子信号は、
ノードとフィブリルの密度に関するものでもよい。コンピュータソフトウェアと、コンピ
ュータソフトウェアへの電子信号の提供は、確認するステップ（８８）を自動化するため
に用いてもよい。
【００４８】
　焼結の深さまたは半径方向の広がりの確認（８８）は、焼結するステップ（８６）の後
、管状構造体６６、６６ａなどの管状構造体の一部を横断して薄切りにして、薄切りにし
た管状構造体の横断面を目視検査するなどの破壊試験によって行ってもよい。
【００４９】
　２００４年１２月３１日出願の米国特許出願第１１／０２６６５７号の全開示内容は、
参照により全開示内容が本明細書に援用される。米国特許出願第１１／０２６６５７号は
、焼結するステップ（８６）に含んでもよい、部分的な焼結の実施例を開示している。
【００５０】
　本発明を好ましい実施例を参照して説明したが、上述した本発明の技術的思想および技
術的範囲内で多数の変更をなすことができることが理解されるべきである。したがって、
本発明は、開示された実施例に限定されず、請求項の文言によって容認される全範囲を有
するものとする。
　本発明の好ましい実施形態によれば、以下が提供される。
（項１）
　ノードとフィブリルのマイクロ構造体を有するｅＰＴＦＥ構造体であって、
　前記マイクロ構造体は、１以上のフィブリルと連結した特定のノードを含み、
　前記特定のノードは焼結され、前記１以上のフィブリルは焼結されていない、ｅＰＴＦ
Ｅ構造体。
（項２）
　前記特定のノードは、焼結された部分を有する、上記項１記載のｅＰＴＦＥ構造体。
（項３）
　前記特定のノードは、焼結されていない部分を有する、上記項２記載のｅＰＴＦＥ構造
体。
（項４）
　前記マイクロ構造体は、各々が１以上のフィブリルと連結した、複数の特定のノードを
含み、
　前記複数の特定のノードの一つは焼結されており、前記複数の特定のノードの他方と前
記１以上のフィブリルは焼結されていない、上記項１記載のｅＰＴＦＥ構造体。
（項５）
　前記ｅＰＴＦＥ構造体は管状であり、複数の特定のノードは焼結されており、焼結され
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た前記複数の特定のノードは前記ｅＰＴＦＥ構造体に対して長手方向に配置されている、
上記項１記載のｅＰＴＦＥ構造体。
（項６）
　前記ｅＰＴＦＥ構造体は管状であり、複数の特定のノードは焼結されており、焼結され
た前記複数の特定のノードは前記ｅＰＴＦＥ構造体に対して螺旋状に配置されている、請
求項１記載のｅＰＴＦＥ構造体。
（項７）
　前記ｅＰＴＦＥ構造体はｅＰＴＦＥ管状構造体を含む、上記項１記載のｅＰＴＦＥ構造
体。
（項８）
　前記特定のノードは完全に焼結されている、上記項１記載のｅＰＴＦＥ構造体。
（項９）
　前記特定のノードは部分的に焼結されている、上記項１記載のｅＰＴＦＥ構造体。
（項１０）
　ｅＰＴＦＥ構造体を生成する方法であって、
　該方法は、ノードとフィブリルのマイクロ構造体である、焼結されていないｅＰＴＦＥ
構造体を提供するステップと、
　前記ｅＰＴＦＥ構造体の、１以上のフィブリルと連結した特定のノードを識別するステ
ップと、
　焼結した後に、前記１以上のフィブリルが焼結されていないように、前記特定のノード
を焼結するステップと、を含む方法。
（項１１）
　前記提供するステップは、
　未処理の焼結されていないＰＴＦＥ押出成型体を提供するステップと、
　前記焼結されていないＰＴＦＥ押出成型体を膨張させて、前記ノードとフィブリルのマ
イクロ構造体を有するｅＰＴＦＥ構造体を提供するステップと、を含む上記項１０記載の
方法。
（項１２）
　前記焼結するステップは、前記特定のノードを加熱するステップを含む、上記項１０記
載の方法。
（項１３）
　前記焼結するステップは、前記特定のノードの一部を焼結するステップを含む、上記項
１０記載の方法。
（項１４）
　前記焼結するステップは、前記焼結するステップの後に、前記特定のノードの一部が焼
結されていないように、十分に限定される、上記項１３記載の方法。
（項１５）
　加熱するステップは、特定の継続期間である時間期間にわたって、前記特定のノードの
温度を特定のレベルに上昇させるステップを含む、上記項１４記載の方法。
（項１６）
　前記識別するステップは、前記ｅＰＴＦＥ構造体の、各々が１以上のフィブリルと連結
した、複数の特定のノードを識別するステップを含み、
　前記焼結するステップが、該焼結するステップの後に、前記複数の特定のノードの他方
と前記１以上のフィブリルは焼結されていないように、前記複数の特定のノードの一つを
焼結するステップを含む、上記項１０記載の方法。
（項１７）
　前記提供するステップは、ＰＴＦＥ未処理管押出成型体を含むｅＰＴＦＥ構造体を提供
するステップを含み、
　前記焼結するステップは、さらに、前記ｅＰＴＦＥ構造体に対して長手方向に配置され
た複数の特定のノードを焼結するステップを含む、上記項１６記載の方法。
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（項１８）
　前記提供するステップは、ＰＴＦＥ未処理管押出成型体を含むｅＰＴＦＥ構造体を提供
するステップを含み、
　前記焼結するステップは、さらに、前記ｅＰＴＦＥ構造体に対して螺旋状に配置された
複数の特定のノードを焼結するステップを含む、上記項１６記載の方法。
（項１９）
　前記提供するステップは、ＰＴＦＥ未処理管押出成型体を含むｅＰＴＦＥ構造体を提供
するステップを含む、上記項１０記載の方法。
（項２０）
　前記焼結するステップは、前記特定のノードを完全に焼結するステップを含む、上記項
１０記載の方法。
（項２１）
　前記焼結するステップは、前記特定のノードを部分的に焼結するステップを含む、上記
項１０記載の方法。
（項２２）
　さらに、前記特定のノードの焼結を確認するステップを含み、
　前記確認するステップは、前記１以上のフィブリルが焼結されていないことを確認する
ステップを含む、上記項１０記載の方法。
（項２３）
　さらに、前記特定のノードの焼結を確認するステップを含み、
　前記確認するステップは、さらに、前記複数の特定のノードの他方と前記１以上のフィ
ブリルが焼結されていないことを確認するステップを含む、上記項１６記載の方法。
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