
(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
式（Ｉ）：
　
［式中、ｎは、 であり；
Ｑは、式（Ａ）：
　
（式中、Ｐ 1は、遊離基で重合しうる

基であり；
Ｙは、－ＣＯＮＨＣＯＯ－、－ＣＯＮＨＣＯＮＨ－、－ＯＣＯＮＨＣＯ－、－ＮＨＣＯＮ
ＨＣＯ－、－ＮＨＣＯ－、－ＣＯＮＨ－、－ＮＨＣＯＮＨ－、－ＣＯＯ－、－ＯＣＯ－、
－ＮＨＣＯＯ－又は－ＯＣＯＮＨ－であり；
ｍ及びｐは、互いに独立に、０又は１であ ；
Ｒ’は、２０個までの炭素原子を有する有機化合物の２価基であり；
Ｘ 1は、－ＮＨＣＯ－、－ＣＯＮＨ－、ＮＨＣＯＮＨ－、－ＣＯＯ－、－ＯＣＯ－、－Ｎ
ＨＣＯＯ－又は－ＯＣＯＮＨ－である）
で示される重合しうる基であり；
Ｂは、同一又は異なることができ、

１００～８
，０００の範囲の分子量の２官能性 ブロックであり、 少なくとも１個のＢ
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１～５の整数

、１２個までの炭素原子を有するアルケニル又はア
ルケニルアリール

るが、但しｍ及びｐは、同時に０ではなく

ポリシロキサン、ポリアルキレンオキシド及び過フッ
素化ポリエーテルから誘導されるポリマーブロックよりなる群から選ばれる、

ポリマー ここで



は、２官能性の、ポリマー又はコポリマーからの残基であり、式（Ｍ）：
　
　
　
　
　
（式中、 は、５～１００の整数であり；Ａｌｋは、酸素によって中断されていないか、
又は中断されている２０個までの炭素原子を有するアルキレンであり；基：Ｒ 1、Ｒ 2、Ｒ

3及びＲ 4は、互いに独立に、アルキル、アリール、又はハロ置換アルキルであり；Ｘ 3は
、－Ｏ－又は－ＮＨ－である）で示される単位を含み、２４８～８，０００の分子量を有
し；
Ｌは、ジイソシアネート ２価の残基：（－Ｃ（Ｏ）－ＮＨ－Ｒ－ＮＨ－Ｃ
（Ｏ）－） である
２官能性結合基であり；そして
Ｔは、遊離基によって重合し得ない１価の末端基である］
で示されるマクロモノマー。
【請求項２】
少なくとも１個のＢが、過フッ素化ポリエーテルから誘導される疎水性ブロックである、
請求項１記載のマクロモノマー。
【請求項３】

が、ポリアルキレンオキシドから誘導される ブ
ロック 、請求項１記載のマクロモノマー。
【請求項４】
マクロモノマーが、 ポリシロキサン 少なくとも２個の ブ
ロックＢを含む、請求項１記載のマクロモノマー。
【請求項５】
２価の残基Ｌが、トリメチルヘキサメチレンジイソシアナート（ＴＭＨＭＤＩ）、イソホ
ロンジイソシアナート（ＩＰＤＩ）、メチレンジフェニル＝ジイソシアナート（ＭＤＩ）
及び１，６－ヘキサメチレンジイソシアナート（ＨＭＤＩ）よりなる群から選ばれるジイ
ソシアナートから誘導される、請求項１記載のマクロモノマー。
【請求項６】
Ｔが、水素、場合により置換されたアルキル、及び場合により置換されたアリールよりな
る群から選ばれる、請求項１～ のいずれか１項記載のマクロモノマー。
【請求項７】
式（ III）：
　
　
［式中、ＰＤＭＳは、８００～３，０００の範囲の分子量のビスヒドロキシアルコキシア
ルキルポリジメチルシロキサンの残基であり、Ｒは、ＴＭＨＭＤＩ トリメ
チルヘキサメチレン である］
で示される請求項１記載のマクロモノマー。
【請求項８】

請求項１記載のマクロモノマー、
場合により１種以上の疎水性コモノマー、

親水性コモノマー 及び
架橋結合性コモノマー 重合

であって、
疎水性コモノマーが、Ｃ 1～Ｃ 1 8アルキル－及び（Ｃ 3～Ｃ 1 8）シクロアルキル－アクリラ
ート及び－メタクリラート、Ｃ 3～Ｃ 1 8アルキル－アクリルアミド及び－メタクリルアミ
ド、アクリロニトリル、メタクリロニトリル、ビニルＣ 1～Ｃ 1 8アルカノアート、Ｃ 2～Ｃ
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ｒ

から誘導される
（ここで、Ｒは、２０個までの炭素原子を有する２価の有機基である）

マクロモノマー 少なくとも１個のポリマー
Ｂを含む

それぞれ から誘導される ポリマー

５

から誘導される
基

（ｉ）
（ ii）
（ iii）場合により１種以上の 、
（ iv） を含む混合物を共 することによって得られる架橋結合し
たポリマー



1 8アルケン、Ｃ 2～Ｃ 1 8ハロアルケン、スチレン、（低級アルキル）スチレン、低級アル
キルビニルエーテル、Ｃ 2～Ｃ 1 0ペルフルオロアルキル－アクリラート及び－メタクリラ
ート、並びに、対応して部分的にフッ素化されたアクリラート及びメタクリラート、Ｃ 3

～Ｃ 1 2ペルフルオロアルキルエチルチオカルボニルアミノエチル－アクリラート及び－メ
タクリラート、アクリルオキシ－及びメタクリルオキシ－アルキルシロキサン、Ｎ－ビニ
ルカルバゾール、並びにマレイン酸、フマル酸、イタコン酸及びメサコン酸のＣ 1～Ｃ 1 2

アルキルエステルから選ばれ、
親水性コモノマーが、ヒドロキシル置換低級アルキル－アクリラート及び－メタクリラー
ト、アクリルアミド、メタクリルアミド、（低級アルキル）－アクリルアミド及び－メタ
クリルアミド、エトキシル化されたアクリラート及びメタクリラート、ヒドロキシル置換
（低級アルキル）－アクリルアミド及び－メタクリルアミド、ヒドロキシル置換低級アル
キルビニルエーテル、ビニルスルホン酸ナトリウム、スチレンスルホン酸ナトリウム、２
－アクリルアミド－２－メチルプロパンスルホン酸、Ｎ－ビニルピロール、Ｎ－ビニル－
２－ピロリドン、２－ビニルオキサゾリン、２－ビニル－４，４’－ジアルキルオキサゾ
リン－５－オン、２－及び４－ビニルピリジン、全部で３～５個の炭素原子を有するビニ
ル性不飽和カルボン酸、アミノ（低級アルキル）－（ここで、用語「アミノ」は第四級ア
ンモニウムも包含する）、モノ（低級アルキルアミノ）（低級アルキル）－及びジ（低級
アルキルアミノ）（低級アルキル）－アクリラート及び－メタクリラート、並びにアリル
アルコールから選ばれ、
架橋結合性コモノマーが、（メタ）アクリル酸アリル、低級アルキレングリコールジ（メ
タ）アクリラート、ポリ（低級アルキレン）グリコールジ（メタ）アクリラート、低級ア
ルキレンジ（メタ）アクリラート、ジビニルエーテル、ジビニルスルホン、ジ－及びトリ
－ビニルベンゼン、トリメチロールプロパントリ（メタ）アクリラート、ペンタエリトリ
トールテトラ（メタ）アクリラート、ビスフェノールＡジ（メタ）アクリラート、メチレ
ンビス（メタ）アクリルアミド、トリアリルフタラート及びジアリルフタラートから選ば
れる ポリマー。
【請求項９】
請求項 記載のポリマーより

眼用器具。
【発明の詳細な説明】
本発明は、眼のための用途はもとより、細胞増殖の基質にも特に適したマクロモノマー、
ポリマー及びポリマー製品に関する。より具体的には、本発明は、コンタクトレンズ、及
び眼用器具、例えば角膜表面補綴物の用途に適したポリマーに関する。
生体適合性ポリマーの分野では、非常に多様な研究が実施されている。生体適合性の定義
は、それを目的として重合体が設計される特定の用途に依存する。コンタクトレンズとし
て適正に機能するには、材料は、生物学的及び化学的に不活性であること、機械的安定性
、光学的透明性、酸素透過性、及び涙による湿潤性を含むさまざまな特性を保有しなけれ
ばならない。コンタクトレンズが酵素を角膜に伝達できること、及び長期間の装着を許す
よう軟らかく、かつ快適であることは、特に好都合である。加えて、角膜移植片、例えば
角膜表面補綴物として適正に機能するには、このポリマーは、角膜上皮の接着及び成長を
許し、移植片として高度に生体安定的でなければならない。
コンタクトレンズは、硬くて剛性を有するコンタクトレンズ、例えばポリメチルメタクリ
ラートから製造されるそれと、軟らかくて柔軟性に富むコンタクトレンズ、例えばポリ（
２－ヒドロキシエチルメタクリラート）から製造されるそれとに分類することができる。
これらの２種の基本的な形式のコンタクトレンズは、様々に制約される。硬くて剛性を有
するコンタクトレンズは、装着するのが不快であり、そのため、患者が充分に忍容しない
ことがある。ポリメチルメタクリラートのハードレンズは、角膜を支持するために、レン
ズを通しての酸素の透過を実質的に全く許さないが、充分な酸素の通過をまさに許すいく
つかの分類群の剛性レンズ、例えばケイ素に基づく材料がある。それでも、それらは軟ら
かさに欠けるために快適さに乏しいという前述の制約がある。最適の快適さ及び取扱いの
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、

８ 製造される、角膜移植片、人工角膜及びコンタクトレンズよ
りなる群から選ばれる、



ためには、レンズ材料の弾性率は、０．５～５．０ MPa、好ましくは１．０～２．５ MPaで
あると思われる。
慣用のソフトコンタクトレンズは、角膜の正常な生理を維持するには不充分な、レンズを
通しての酸素伝達性であるという不都合が短所である。したがって、それらは長期間連続
して装着することができない。このレンズ誘発性低酸素症の臨床的症状は、へりの発赤、
及び角膜の腫脹を含む。コンタクトレンズの装着によって誘発される長期の低酸素症から
、目の感染が生じることもある。連続装着のための最低酸素透過性は、５０バレル（ Barr
er）、好ましくは７０バレル、より好ましくは８７バレルを超えるものと思われる。
ソフトコンタクトレンズの快適さと、角膜の正常な生理を維持するのに充分な酸素透過性
とを組み合わせ耐久性のあるコンタクトレンズ材料に対しては、長年の必要性が存在して
いる。一態様では、本発明は、この必要性に対処する材料を提供する。
コンタクトレンズは、長期間にわたって快適であり、かつ使用に適さなければならない。
長期間にわたる快適さを達成するには、まずもって、レンズは低い弾性率を保有（すなわ
ち軟らかい）しなければならない。加えて、タンパク質、脂質、ムコイドなどによる汚染
に抵抗性であることが望ましい。更に、コンタクトレンズは、取扱い、及び正常な使用を
許すのに充分な耐久性も保有しなければならない。
したがって、高い酸素透過性と低い弾性率とを組み合わせて保有するポリマーが必要とさ
れる。そこで、本発明者らは、そのようなポリマーの製造に用いるのに適したマクロモノ
マーを見出した。上記により、その主な態様では、本発明は、式（Ｉ）：
　
［式中、ｎは、０、又は少なくとも１．０であり、好ましくは少なくとも１．０であり；
Ｑは、重合しうる基であり；
Ｂは、同一又は異なることができ、１００～８，０００の範囲の分子量の２官能性ブロッ
クであり、少なくとも１個のＢは、２官能性のポリマー又はコポリマーからの残基であり
、ここでＢは、式（ II）：
　
　
　
　
　
（式中、Ｒ 1及びＲ 2は、同一又は異なることができ、水素、アルキル、アルケニル、アル
キニル、アリール、ハロアルキル、ハロアルケニル、ハロアルキニル、ハロアリール、ヘ
テロシクリル及びハロヘテロシクリルよりなる群、好ましくはアルキル、アリール及びハ
ロ置換アルキルから選ばれる）で示されるシリコーン繰返し単位を含み、２４８～８，０
００の分子量を有し；
Ｌは、２官能性結合基であり；そして
Ｔは、末端基である］
で示されるマクロモノマーを提供する。
好ましくは、ｎは、１～５の範囲、はるかに好ましくは１～４、例えば１～３又は２～４
の範囲にある。
Ｑは、重合反応へ進み得るエチレン的に不飽和である部分を含むのが好ましい、重合しう
る基である。好ましくは、Ｑは、式Ａ：
　
［式中、Ｐ 1は、遊離基で重合しうる基であり；
Ｙは、－ＣＯＮＨＣＯＯ－、－ＣＯＮＨＣＯＮＨ－、－ＯＣＯＮＨＣＯ－、－ＮＨＣＯＮ
ＨＣＯ－、－ＮＨＣＯ－、－ＣＯＮＨ－、－ＮＨＣＯＮＨ－、－ＣＯＯ－、－ＯＣＯ－、
－ＮＨＣＯＯ－又は－ＯＣＯＮＨ－であり；
ｍ及びｐは、互いに独立に、０又は１であり；
Ｒ’は、２０個までの炭素原子を有する有機化合物の２価基であり；
Ｘ 1は、－ＮＨＣＯ－、－ＣＯＮＨ－、ＮＨＣＯＮＨ－、－ＣＯＯ－、－ＯＣＯ－、－Ｎ
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ＨＣＯＯ－又は－ＯＣＯＮＨ－である］
で示される基である。
遊離基で重合しうる基Ｐ 1は、例えば、２０個までの炭素原子を有するアルケニル、アル
ケニルアリール又はアルケニルアリーレンアルキルである。アルケニルの例は、ビニル、
アリル、１－プロペン－２－イル、１－ブチル－２－、－３－及び－４－イル、２－ブテ
ン－３－イル、並びにペンテニル、ヘキセニル、オクテニル、デセニル及びウンデセニル
の異性体である。アルケニルアリールの例は、ビニルフェニル、ビニルナフチル又はアリ
ルフェニルである。アルケニルアリーレンアルキルの例は、ｏ－、ｍ－又はｐ－ビニルベ
ンジルである。
Ｐ 1は、好ましくは１２個までの炭素原子を有するアルケニル又はアルケニルアリール、
特に好ましくは８個までの炭素原子を有するアルケニル、特に４個までの炭素原子を有す
るアルケニルである。
Ｙは、好ましくは－ＣＯＯ－、－ＯＣＯ－、－ＮＨＣＯＮＨ－、－ＮＨＣＯＯ－、－ＯＣ
ＯＮＨ－、－ＮＨＣＯ－又は－ＣＯＮＨ－、特に好ましくは－ＣＯＯ－、－ＯＣＯ－、－
ＮＨＣＯ－又は－ＣＯＮＨ－、特に－ＣＯＯ－又は－ＯＣＯ－である。
Ｘ 1は、好ましくは－ＮＨＣＯＮＨ－、－ＮＨＣＯＯ－又は－ＯＣＯＮＨ－、特に好まし
くは－ＮＨＣＯＯ－又は－ＯＣＯＮＨ－である。
好適実施態様では、添字ｍ及びｐは、同時に０ではない。ｐが０ならば、ｍは１であるの
が好ましい。
Ｒ’は、好ましくは、アルキレン、アリーレン、６～２０個の炭素原子を有する２価の飽
和脂環族の基、アリーレンアルキレン、アルキレンアリーレン、アルキレンアリーレンア
ルキレン又はアリーレンアルキレンアリーレンである。
好ましくは、Ｒ’は、１２個までの炭素原子を有する２価の基、特に好ましくは８個まで
の炭素原子を有する２価の基である。好適実施態様では、Ｒ’は、更に、１２個までの炭
素原子を有するアルキレン又はアリーレンである。Ｒ’の特に好適な実施態様は、低級ア
ルキレン、特に４個までの炭素原子を有する低級アルキレンである。
Ｑは、アクリロイル、メタクリロイル、スチリル、アクリルアミド、アクリルアミドアル
キル、ウレタンメタクリラート又はそれらのあらゆる置換誘導体よりなる群から選ばれる
のが特に好ましい。最も好ましくは、Ｑは、Ｐ 1が炭素原子数４までのアルケニルであり
、Ｙが－ＣＯＯ－であり、Ｒ’が炭素原子数４までのアルキレンであり、Ｘ 1が－ＮＨＣ
ＯＯ－であり、ｍ及びｐがそれぞれ１である式Ａの化合物である。
Ｑに適した基又は置換基は、１０個までの炭素原子を有する、アルキル、アルケニル、ア
ルキニル、アリール、ハロ、ハロアルキル、ハロアルケニル、ハロアルキニル、ハロアリ
ール、ヒドロキシル、アルコキシ、アルケニルオキシ、アリールオキシ、ハロアルコキシ
、ハロアルケニルオキシ、ハロアリールオキシ、アミノ、アルキルアミノ、アルケニルア
ミノ、アルキニルアミノ、アリールアミノ、アシル、アロイル、アルケニルアシル、アリ
ールアシル、アシルアミノ、アルキルスルホニルオキシ、アリールスルフェニルオキシ、
ヘテロシクリル、ヘテロシクリルオキシ、ヘテロシクリルアミノ、ハロヘテロシクリル、
アルコキシカルボニル、アルキルチオ、アルキルスルホニル、アリールチオ、アリールス
ルホニル、アミノスルホニル、ジアルキルアミノ及びジアルキルスルホニルから選ばれて
よい。
ブロック：Ｂは、モノマー、オリゴマー又はポリマーであってよい。それぞれのブロック
：Ｂの分子量及び化学的組成は、同じであっても、又は異なってもよいが、上に特定した
分子量の範囲内にあり、かつ少なくとも１個のＢブロックは、式（ II）の単位を含む残基
であることを条件とする。ブロック：Ｂは、疎水性であっても、又は親水性であってもよ
い。Ｂが疎水性ブロックのときは、特に好ましいのは、ポリシロキサン及び過フッ素化ポ
リエーテルから誘導される２官能性残基であり、Ｂが親水性のときは、特に好ましいのは
、ポリエチレングリコール又はポリ環状エーテルのようなポリアルキレンオキシドから誘
導される２官能性残基である。一実施態様では、本発明のマクロモノマーは、ポリシロキ
サンである少なくとも２個のブロック：Ｂを有するのが好ましい。
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少なくとも１個のＢブロックは、Ｂが、上記に定義した式（ II）のシリコーン繰返し単位
を含む２４８～８，０００、好ましくは２４８～６，０００の分子量を有し、好ましくは
下記の末端官能性を有する、２官能性のポリマー又はコポリマーからの残基である。
Ｒ 1及びＲ 2は、ともに１～１２個、より好ましくは１～６個の炭素原子を有するのが好ま
しい。特に、シリコーン繰返し単位が本明細書に記載したとおりであり、Ｒ 1及びＲ 2が、
ともに（Ｃ 1～Ｃ 6）アルキル、より好ましくはメチルであるのが好ましい。
Ｂが誘導される２官能性のポリマー又はコポリマーは、結合基Ｌの前駆体と反応する結果
、共有結合が形成される、独立に選ばれた末端官能性をそれぞれの末端に有する。好適な
末端官能性は、ヒドロキシル又はアミノである。そのような官能性は、アルキレン基又は
他の非反応性スペーサーによって、Ｂ中のシロキサン単位に結合されていてよい。好適な
末端部分は、ヒドロキシアルキル、ヒドロキシアルコキシアルキル及びアルキルアミノで
ある。特に好適なヒドロキシアルキルは、ヒドロキシプロピル及びヒドロキシブチルであ
り；特に好適なヒドロキシアルコキシアルキルは、ヒドロキシエトキシエチル及びヒドロ
キシエトキシプロピルである。
上に特定した式（Ｉ）中の好適なＢブロックは、式（Ｍ）：
　
　
　
　
　
［式中、 は、５～１００の整数であり；Ａｌｋは、酸素によって中断されていないか、
又は中断されている２０個までの炭素原子を有するアルキレンであり；基：Ｒ 1、Ｒ 2、Ｒ

3及びＲ 4は、互いに独立に、アルキル、アリール又はハロ置換アルキルであり；Ｘ 3は、
－Ｏ－又は－ＮＨ－である］
で示される。
好適な意味では、 は５～７０、特に好ましくは８～５０、特に１０～２８の整数である
。
好適な意味では、基：Ｒ 1、Ｒ 2、Ｒ 3及びＲ 4は、互いに独立に、８個までの炭素原子を有
する低級アルキル、特に好ましくは４個までの炭素原子を有する低級アルキル、特に２個
までの炭素原子を有する低級アルキルである。Ｒ 1、Ｒ 2、Ｒ 3及びＲ 4の一層特に好適な実
施態様は、メチルである。
酸素によって中断されているアルキレンは、好ましくは、二つの低級アルキレン部分のそ
れぞれに６個までの炭素原子を有する低級アルキレンオキシ低級アルキレン、より好まし
くは、二つの低級アルキレン部分のそれぞれに４個までの炭素原子を有する低級アルキレ
ンオキシ低級アルキレンであって、その例は、エチレンオキシエチレン又はエチレンオキ
シプロピレンである。
ハロ置換アルキルは、好ましくは、１個又はそれ以上の、特に３個までの、フルオロ、ク
ロロ若しくはブロモのようなハロゲンで置換された低級アルキルであって、その例は、ト
リフルオロメチル、クロロメチル、ヘプタフルオロブチル又はブロモエチルである。
Ｂは、過フッ素化ポリエーテルから誘導されるときは、式（Ｎ）：
　
　
［式中、ＣＦ 2ＣＦ 2Ｏ及びＣＦ 2Ｏの単位は、鎖全体に不規則に分布しても、又はブロッ
クとして分布してもよく、ＰＦＰＥの分子量が２４２～４，０００の範囲であるようにし
て、同じであっても、又は異なってもよい］
で示されるのが好ましい。
好ましくは、式（Ｎ）中のｘは０～２０の範囲、より好ましくは８～１２の範囲にあり、
ｙは０～２５の範囲、より好ましくは１０～１４の範囲にある。
ブロック：Ｂのうちの１個又はそれ以上が親水性であるときは、これらのブロックは、特
に好ましくはポリアルキレンオキシドから、より好ましくはポリ低級アルキレンオキシド
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から、最も好ましくはポリエチレングリコールから誘導される。Ｂブロックは、式（ II）
（又はＭ）及びポリアルキレンオキシドのブロックから選ばれるのが最も好ましいが、ブ
ロックのうち少なくとも１個は式（ II）（又はＭ）のそれであることを条件とする。本発
明の非常に好適な二つの実施態様では、ともに式（ II）（又はＭ）のそれであるか、又は
一方が式（ II）（又はＭ）のそれであるが、他方はポリアルキレンオキシド、好ましくは
ポリ低級アルキレンオキシド、最も好ましくはポリエチレングリコールから誘導される２
個のＢブロックが式（Ｉ）のマクロモノマー中に存在する。Ｂブロックの定義の文脈中で
「ポリアルキレンオキシドから誘導された」とは、そのようなＢブロックは、２個の末端
水素がそのようなポリアルキレンオキシドから削除されている点で、ポリアルキレンオキ
シドと異なることを意味する。これを例示するため、Ｂが、ポリエチレングリコールから
誘導されるならば、－（ＯＣＨ 2ＣＨ 2） aＯ－（ここで、ａは、繰返すエチレンオキシ基
の数を示す添字である）を示すものとし、以後「ＰＥＧ」と表すことにする。
結合基Ｌは、ヒドロキシルと反応できるいかなる２官能部分であってもよい。Ｌへの適切
な前駆体は、α，ω－ジエポキシド、α，ω－ジイソシアナート、α，ω－ジイソチオシ
アナート、α，ω－ジアシルハロゲン化物、α，ω－ジチオアシルハロゲン化物、α，ω
－ジカルボン酸、α，ω－ジチオカルボン酸、α，ω－ジ無水物、α，ω－ジラクトン、
α，ω－ジアルキルエステル、α，ω－ジハロゲン化物、α，ω－ジアルキルエーテル、
α，ω－ジヒドロキシメチルアミドである。結合基は、Ｒが２０個までの炭素原子を有す
る２価の有機基である、ジイソシアナートの２価の残基（－Ｃ（Ｏ）－ＮＨ－Ｒ－ＮＨ－
Ｃ（Ｏ）－）であるのが好ましい。
２価の基Ｒは、例えば、２０個までの炭素原を有するアルキレン、アリーレン、アルキレ
ンアリーレン、アリーレンアルキレン若しくはアリーレンアルキレンアリーレン、６～２
０個の炭素原子を有する２価の飽和脂環族の基、又は７～２０個の炭素原子を有するシク
ロアルキレンアルキレンシクロアルキレンである。
好適実施態様では、Ｒは、１４個までの炭素原子を有するアルキレン、アリーレン、アル
キレンアリーレン、アリーレンアルキレン若しくはアリーレンアルキレンアリーレン、又
は６～１４個の炭素原子を有する２価の飽和脂環族の基である。特に好適な実施態様では
、Ｒは、１２個までの炭素原子を有するアルキレン若しくはアリーレン、又は６～１４個
の炭素原子を有する２価の飽和脂環族の基である。
好適実施態様では、Ｒは、１０個までの炭素原子を有するアルキレン若しくはアリーレン
、又は６～１４個の炭素原子を有する２価の飽和脂環族の基である。
特に好適な意味では、Ｒは、ジイソシアナート、例えばヘキサン１，６－ジイソシアナー
ト、２，２，４－トリメチルヘキサン１，６－ジイソシアナート、テトラメチレンジイソ
シアナート、フェニレン１，４－ジイソシアナート、トルエン２，４－ジイソシアナート
、トルエン２，６－ジイソシアナート、ｍ－若しくはｐ－テトラメチルキシレンジイソシ
アナート、イソホロンジイソシアナート又はシクロヘキサン１，４－ジイソシアナートか
ら誘導された基である。
アリールは、非置換であるか、又は、好ましくは低級アルキル若しくは低級アルコキシで
置換された炭素環芳香族の基である。その例は、フェニル、トリル、キシリル、メトキシ
フェニル、 tert－ブトキシフェニル、ナフチル及びフェナントリルである。
アリーレンは、好ましくは、非置換であるか、又は低級アルキル若しくは低級アルコキシ
で置換された、フェニレン又はナフチレン、特に１，３－フェニレン、１，４－フェニレ
ン若しくはメチル－１，４－フェニレン、１，５－ナフチレン、又は１，８－ナフチレン
である。
２価の飽和脂環族の基は、好ましくは、非置換であるか、又は１個又はそれ以上の低級ア
ルキル基、例えばメチル基で置換されたシクロアルキレン、例えばシクロヘキシレン若し
くはシクロヘキシレン（低級アルキレン）、例えばシクロヘキシレンメチレン、例えばト
リメチルシクロヘキシレンメチレン、例えば２価のイソホロン基である。
本発明の目的として、基及び化合物に関連しての用語「低級」とは、別途定義されない限
り、特に、８個までの炭素原子、好ましくは４個までの炭素原子を有する基又は化合物を

10

20

30

40

50

(7) JP 3892903 B2 2007.3.14



意味する。
低級アルキルは、特に、８個までの炭素原子、好ましくは４個までの炭素原子を有し、例
えばメチル、エチル、プロピル、ブチル、 tert－ブチル、ペンチル、ヘキシル又はイソヘ
キシルである。
アルキレンは、１２個までの炭素原子を有し、直鎖又は分岐鎖であることができる。適切
な例は、デシレン、オクチレン、ヘキシレン、ペンチレン、ブチレン、プロピレン、エチ
レン、メチレン、２－プロピレン、２－ブチレン、３－ペンチレンなどである。
低級アルキレンは、８個まで、特に好ましくは４個までの炭素原子を有するアルキレンで
ある。低級アルキレンの特に好適な意味は、プロピレン、エチレン及びメチレンである。
アルキレンアリーレン又はアリーレンアルキレン中のアリーレン単位は、好ましくは、非
置換であるか、又は低級アルキル若しくは低級アルコキシで置換されたフェニレンであり
、またその中のアルキレン単位は、好ましくは低級アルキレン、例えばメチレン又はエチ
レン、特にメチレンである。したがって、これらの基は、好ましくはフェニレンメチレン
又はメチレンフェニレンである。
低級アルコキシは、特に、８個まで、好ましくは４個までの炭素原子を有し、例えばメト
キシ、エトキシ、プロポキシ、ブトキシ、 tert－ブトキシ又はヘキシルオキシである。
アリーレンアルキレンアリーレンは、好ましくは、８個まで、特に４個までの炭素原子を
アルキレン単位中に有するフェニレン（低級アルキレン）フェニレン、例えばフェニレン
エチレンフェニレン又はフェニレンメチレンフェニレンである。
２価の残基が誘導される非常に好適なジイソシアナートのいくつかの例は、トリメチルヘ
キサメチレンジイソシアナート（ＴＭＨＭＤＩ）、イソホロンジイソシアナート（ＩＰＤ
Ｉ）、メチレンジフェニル＝ジイソシアナート（ＭＤＩ）及び１，６－ヘキサメチレンジ
イソシアナート（ＨＭＤＩ）を包含する。
式（Ｉ）において、Ｔは、遊離基では重合し得ないが、他の官能性を有してもよい１価の
末端基である。特に、好適な末端基は、水素、アルキル、置換アルキル、アリール又は置
換アリールである。より好適な基Ｔは、水素、低級アルキル及びフェニルである。
Ｔに適した基又は置換基は、Ｑについての文脈で前記に開示した同じ基及び置換基から選
んでよい。
本発明の好適実施態様では、式（ IIIA）、（ IVA）及び（ VIA）：
　
　
　
　
［式中、ＰＤＭＳは、前記に定義したとおりの式（Ｍ）で示され、Ｒは、１２個までの炭
素原子を有するアルキレン若しくはアリーレン、又は６～１４個の炭素原子を有する２価
の飽和脂環族の基であり、Ｒ xは、水素又は低級アルキルである］
で示されるマクロモノマーが提供される。これらの化合物のうち、式（ IIIA）及び（ VIA
）のもの、特に式（ IIIA）のものが好ましい。
本発明の更に好適な実施態様では、式（ III）～（ VI）：
　
　
　
　
　
［式中、ＰＤＭＳは、８００～３，０００の範囲の分子量のビスヒドロキシアルコキシア
ルキルポリジメチルシロキサンの残基であり、Ｒは、ＴＭＨＭＤＩのトリメチルヘキサメ
チレン成分である］
で示されるマクロモノマーが提供される。
本発明者らは、一般に、適切な弾性率及び酸素透過度は、これらのマクロモノマーから誘
導されるポリマー及びコポリマーで得ることができることを見出した。このことは、その
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ようなポリマー及びコポリマーを、快適で、長期装着のソフトコンタクトレンズの製造に
役立つようにする。
本発明のマクロモノマーは、ポリマー合成業界に周知の手順によって、商業的に入手でき
るビスヒドロキシアルキル又はビスヒドロキシアルコキシアルキル末端のポリジメチルシ
ロキサン（例えば信越化学のＫＦ－６００１、又は信越化学のＸ－２２－１６０ＡＳ）か
ら好都合に製造してもよい。これらの手順は、代表的には、ビスヒドロキシアルキル又は
アルコキシアルキル末端のポリジメチルシロキサンを、重合しうる基の前駆体（例えばイ
ソシアナトエチルメタクリラート又はメタクリロイルクロリド）、及び（あるならば）結
合基の前駆体（例えばトリメチルヘキサメチレンジイソシアナート）と混合する工程を含
む。場合により、触媒（例えば２ラウリン酸ジブチルスズ）及び溶媒を用いてもよい。他
の反応性ポリマーブロックが存在してもよい（例えばポリエチレングリコール）。反応物
は、一度に混ぜ合わせてよいが、好ましくは、重合混合物へ順次に加える。重合しうる基
の前駆体を基Ｂの前駆体に徐々に加えてから、結合基への前駆体を反応混合物に加えるの
が特に好ましい。
上記手順は、本発明の単官能化されたマクロモノマーと、ある比率の２官能化された材料
、及び官能化されなかった材料との混合物を生じ得ることが認識されると思われる。
本発明者らは、予め形成された単官能ブロックから本発明のマクロモノマーを製造するこ
ともできることを見出した。そのような単官能ブロックは、例示するならば、単官能シロ
キサン又は単官能ポリエチレンオキシド、例えばモノメチル末端ポリエチレンオキシドで
あってよい。
もう一つの態様では、本発明は、ポリマーの製造法を提供する。本発明のマクロモノマー
は、適切な開始剤の存在下で共重合又は単独重合させて、透明なポリマーを与え得る。重
合を実施するための当業界に周知の標準的な方法を用いてよく、遊離基重合反応が好まし
い。遊離基重合反応は、適切な容器又は器の中で、ＵＶ開始剤、例えばベンゾインメチル
エーテルを含有するモノマー混合物を（紫外光を用いて）照射することによって、簡単に
実施できる。混合物を、モノマー間の重合反応の発生を可能にするのに充分な時間照射す
る。これに代えて、アゾビスイソブチロニトリルのような熱開始剤を用いる熱重合開始を
用いることもできる。
マクロモノマーは、そのままでか、又は１種又はそれ以上の溶媒及び／若しくはコモノマ
ーの存在下に、ポリマーへ転換することができる。マクロモノマーの構造が、得られる弾
性率に対して最も重大な効果を有するが、溶媒及びコモノマーの選択も効果を有する。役
立つ溶媒は、下記の分類群：すなわちエステル、アルコール、エーテル及びハロゲン化溶
媒から選ばれるそれらを包含する。重合混合物中に０～７０体積％、特に１０～５０体積
％の溶媒濃度が望ましい。好適な溶媒は、酢酸エステル、特に酢酸イソプロピル及び酢酸
tert－ブチルを包含する。その他の役立つ溶媒は、クロロフルオロアルカン、例えばトリ
クロロトリフルオロエタン、及び過フッ素化アルカン、例えばペルフルオロ－１，３－ジ
メチルシクロヘキサンなどを包含する。
反応に参入してコポリマーを形成しうる、１種又はそれ以上のエチレン性不飽和基を含む
コモノマーを組み入れてもよい。エチレン性不飽和基は、アクリロイル、メタクリロイル
、スチリル、アクリルアミド、アクリルアミドアルキル、ウレタンメタクリラート、又は
それらのあらゆる置換誘導体よりなる群から選ばれるのが好ましい。
この新規ポリマーに存在するコモノマーは、親水性若しくは疎水性、又はそれらの混合物
であることができる。適切なコモノマーは、特に、コンタクトレンズ及び生物医学材料の
製造に常用されるそれらである。疎水性コモノマーは、代表的には、水に不溶性であり、
１０重量％未満の水を吸収できるホモポリマー与えるモノマーを意味するものとする。同
様に、親水性共単量体は、代表的には、水溶性であるか、又は１０重量％以上の水を吸収
できるホモポリマーを与えるモノマーを意味するものとする。
適切な疎水性コモノマーは、Ｃ 1～Ｃ 1 8アルキル＝及びＣ 3～Ｃ 1 8シクロアルキル＝アクリ
ラート及び＝メタクリラート、Ｃ 3～Ｃ 1 8アルキル＝アクリルアミド及び＝メタクリルア
ミド、アクリロニトリル、メタクリロニトリル、ビニルＣ 1～Ｃ 1 8アルカノアート、Ｃ 2～
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Ｃ 1 8アルケン、Ｃ 2～Ｃ 1 8ハロアルケン、スチレン、（低級アルキル）スチレン、低級ア
ルキルビニルエーテル、Ｃ 2～Ｃ 1 0ペルフルオロアルキル＝アクリラート及び＝メタクリ
ラートや、対応して部分的にフッ素化されたアクリラート及びメタクリラート、Ｃ 3～Ｃ 1

2ペルフルオロアルキルエチルチオカルボニルアミノエチル＝アクリラート及び＝メタク
リラート、アクリルオキシ－及びメタクリルオキシ－アルキルシロキサン、Ｎ－ビニルカ
ルバゾール、マレイン酸、フマル酸、イタコン酸、メサコン酸などのＣ 1～Ｃ 1 2アルキル
エステルであるが、それらに限られない。
好適であるのは、例えば、アクリロニトリル、３～５個の炭素原子を有するビニル性不飽
和カルボン酸のＣ 1～Ｃ 4アルキルエステル、又は５個までの炭素原子を有するカルボン酸
のビニルエステルである。
適切な疎水性コモノマーの例は、アクリル酸メチル、アクリル酸エチル、アクリル酸プロ
ピル、アクリル酸イソプロピル、アクリル酸シクロヘキサン、２－エチルヘキシルアクリ
レート、メタクリル酸メチル、メタクリル酸エチル、メタクリル酸プロピル、アクリル酸
ブチル、酢酸ビニル、プロピオン酸ビニル、酪酸ビニル、吉草酸ビニル、スチレン、クロ
ロプレン、塩化ビニル、塩化ビニリデン、アクリロニトリル、１－ブテン、ブタジエン、
メタクリロニトリル、ビニルトルエン、ビニルエチルエーテル、ペルフルオロヘキシルエ
チル－チオカルボニルアミノエチル＝メタクリラート、メタクリル酸イソボルニル、トリ
フルオロエチルメタクリラート、ヘキサフルオロイソプロピル＝メタクリラート、ヘキサ
フルオロブチル＝メタクリラート、トリストリメチルシリルオキシシリルプロピル＝メタ
クリラート（以下：トリスメタクリラート）、トリストリメチルシリルオキシシリルプロ
ピル＝アクリラート（以下：トリスアクリラート）、３－メタクリルオキシプロピルペン
タメチルジシロキサン及びビス（メタクリルオキシプロピル）テトラメチルジシロキサン
である。
疎水性コモノマーの好適例は、メタクリル酸メチル、トリスアクリラート、トリスメタク
リラート及びアクリロニトリルである。
適切な親水性コモノマーは、ヒドロキシル置換低級アルキル＝アクリラート及び＝メタク
リラート、アクリルアミド、メタクリルアミド、（低級アルキル）－アクリルアミド及び
－メタクリルアミド、エトキシル化アクリラート及びメタクリラート、ヒドロキシル置換
（低級アルキル）＝アクリルアミド及び＝メタクリルアミド、ヒドロキシル置換低級アル
キルビニルエーテル、ビニルスルホン酸ナトリウム、スチレンスルホン酸ナトリウム、２
－アクリルアミド－２－メチルプロパンスルホン酸、Ｎ－ビニルピロール、Ｎ－ビニル－
２－ピロリドン、２－ビニルオキサゾリン、２－ビニル－４，４’－ジアルキルオキサゾ
リン－５－オン、２－及び４－ビニルピリジン、全部で３～５個の炭素原子を有するビニ
ル性不飽和カルボン酸、アミノ（低級アルキル）：（ここで、用語「アミノ」は第四級ア
ンモニウムも包含する）、モノ（低級アルキルアミノ）（低級アルキル）＝及びジ（低級
アルキルアミノ）（低級アルキル）＝アクリラート及び＝メタクリラート、アリルアルコ
ールなどであるが、これは網羅的リストではない。好適であるのは、例えば、Ｎ－ビニル
－２－ピロリドン、アクリルアミド、メタクリルアミド、ヒドロキシル置換低級アルキル
＝アクリラート及び＝メタクリラート、ヒドロキシル置換（低級アルキル）－アクリルア
ミド及び－メタクリルアミド、並びに全部で３～５個の炭素原子を有するビニル性不飽和
カルボン酸である。
適切な親水性コモノマーの例は、ヒドロキシルエチルメタクリラート（ＨＥＭＡ）、ヒド
ロキシエチルアクリラート、ヒドロキシプロピルアクリラート、塩酸トリメチルアンモニ
ウム＝２－ヒドロキシプロピルメタクリラート（例えば、日本油脂からの Blemer（商品名
）ＱＡ）、ジメチルアミノエチル＝メタクリラート（ＤＭＡＥＭＡ）、ジメチルアミノエ
チル（メタ）アクリルアミド、アクリルアミド、メタクリルアミド、Ｎ，Ｎ－ジメチルア
クリルアミド（ＤＭＡ）、アリルアルコール、ビニルピリジン、メタクリル酸グリセロー
ル、Ｎ－（１，１－ジメチル－３－オキソブチル）アクリルアミド、Ｎ－ビニル－２－ピ
ロリドン（ＮＶＰ）、アクリル酸、メタクリル酸などである。
好適な親水性コモノマーは、塩酸トリメチルアンモニウム＝２－ヒドロキシプロピルメタ
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クリラート、２－ヒドロキシエチルメタクリラート、ジメチルアミノエチル＝メタクリラ
ート、塩酸トリメチルアンモニウム＝２－ヒドロキシプロピルメタクリラート、Ｎ，Ｎ－
ジメチルアクリルアミド及びＮ－ビニル－２－ピロリドンである。
前述のとおり、適切なコモノマーは、商業的に入手できる広範囲の材料、及びそれらの混
合物から選んでよいフッ素及びケイ素含有アクリル酸アルキル、並びに親水性コモノマー
を包含する。特に好適なコモノマーは、ジヒドロペルフルオロアルキル＝アクリラート、
例えばジヒドロペルフルオロオクチル＝アクリラートや１，１－ジヒドロペルフルオロブ
チル＝アクリラート、トリヒドロペルフルオロアルキル＝アクリラート、テトラヒドロペ
ルフルオロアルキル＝アクリラート、トリス（トリメチルシリルオキシ）プロピル＝メタ
クリラート若しくは＝アクリラート、並びにアミン含有コモノマー、例えばＮ，Ｎ－ジメ
チルアミノエチル＝メタクリラート、Ｎ，Ｎ－ジメチル－アクリルアミド及びＮ，Ｎ－ジ
メチルアミノエチル＝アクリルアミドを包含する。配合物への個々のコモノマーの添加の
好適な範囲は、配合物の０～６０重量％、最も好ましくは０～４０重量％である。式（Ｉ
）のマクロモノマーの混合物を用いて、他の成分とともにか、又はそれらなしに適切なコ
ポリマーを製造してもよい。
それ以上のコモノマーとともにか、又はそれらなしに、他のマクロモノマー（１官能又は
２官能性）を組み入れてもよい。場合により、２官能性のマクロモノマー又はコモノマー
は、重合体の架橋度を制御するために組み入れてもよい。本発明の重合体に組み入れるの
に適したその他のマクロモノマーは、本発明者らの同時継続出願中のオーストラリア国暫
定出願第 PN2159号、第 PN2160号、第 PN2161号及び第 PN2162号明細書に記載されたものを包
含する。
所望ならば、架橋剤、例えばポリ不飽和架橋結合性コモノマーの添加によって、ポリマー
の網目組織を強化することができる。この場合に、用語「架橋結合したポリマー」を用い
る。したがって、本発明は、更に、所望ならば、１種以上のビニルコモノマー、及び１種
以上の架橋結合性コモノマーとの式（Ｉ）のマクロマーの重合生成物を含む、架橋結合し
たポリマーにも関する。
代表的な架橋結合性コモノマーの例は、（メタ）アクリル酸アリル、低級アルキレングリ
コール＝ジ（メタ）アクリラート、ポリ（低級アルキレン）グリコール＝ジ（メタ）アク
リラート、低級アルキレン＝ジ（メタ）アクリラート、ジビニルエーテル、ジビニルスル
ホン、ジ－及びトリ－ビニルベンゼン、トリメチロールプロパン＝トリ（メタ）アクリラ
ート、ペンタエリトリトール＝テトラ（メタ）アクリラート、ビスフェノールＡ＝ジ（メ
タ）アクリラート、メチレンビス（メタ）アクリルアミド、トリアリルフタラート及びジ
アリルフタラートである。
架橋結合性コモノマーを用いるならば、用いる量は、ポリマーの予測される全重量の０．
０５～２０％の範囲であり、好ましくは、該コモノマーは０．１～１０％の範囲、より好
ましくは０．１～２％の範囲にある。
架橋剤又はコモノマーのいずれとしても機能できるシリコーン含有モノマーの一好適分類
群は、下記のポリ有機シロキサン重合体である：
　
［式中、ＰＤＭＳは、前記に定義の式（Ｍ）で示されるか、又は分子量が２４８～３，０
００の範囲のビスヒドロキシアルコキシアルキルポリジメチルシロキサンの残基である］
本発明のもう一つの態様によれば、本明細書に定義した１種以上のマクロモノマーからポ
リマーを形成する、本明細書に定義した方法によって製造されるポリマーが提供される。
本発明者らは、一般に、ソフトコンタクトレンズとして用いるのに適切な弾性率及び酸素
透過度は、本明細書に定義したマクロモノマーから誘導されるポリマー及びホモポリマー
で得られることを見出した。
本発明のもう一つの態様によれば、前記のポリマー又はホモポリマーから製造されるソフ
トコンタクトレンズが提供される。ソフトコンタクトレンズは、異なる曲率半径の表面を
有する架橋結合したポリマーの円板である。曲率半径は、望みの光学的補正が得られ、か
つレンズの内面が装着者の角膜の輪郭に適合するように、ポリマーの屈折率と組合せて選
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ばれる。それらは、通常、無菌の生理食塩水によって膨潤させて、販売される。
例示するならば、そのようなレンズの製造においては、適量の重合しうるモノマー、溶媒
（必要ならば）、及び光開始剤を混ぜ合わせて、重合混合物を形成させる。次いで、重合
混合物を窒素で覆い、必要量をポリプロピレンの成形用型の凹面の型半分内に分与する。
成形用型を閉じ、締めつけ、ＵＶ灯を装備したＵＶ照射キャビネットに組立品を入れる。
必要とされる時間にわたって照射を実施し、次いで、成形用型半分を分離する。重合した
レンズを適切な溶媒（例えば、酢酸＝イソプロピル又は＝ tert－ブチル／フッ素化溶媒混
合物）中で抽出する。次いで、溶媒をアルコール（例えばイソプロピルアルコール）と、
その後生理食塩水と徹底的に交換して、製品レンズを得る。
本発明者らは、本発明の一定の実施態様では、これらポリマー及びポリマー性材料は、角
膜移植片又はオンレイ（「人工角膜」と呼んでよい）、細胞増殖基質、 in vitro又は in v
ivoでの細胞の付着や増殖の材料、医用移植片（例えば、移植できる半透膜材料、美容外
科での組織移植片、膵島細胞のようなホルモン分泌細胞を内蔵する移植片、胸部移植片、
人工関節など）などとして用いるのに適切であり得ることも見出した。
本発明のもう一つの実施態様によれば、本明細書に記載のポリマー又はコポリマーから製
造される眼用器具が提供される。人工角膜は、ソフトコンタクトレンズの製造について既
述した手順に従って製造してよい。人工角膜は、慣用の外科的手法を用いて、角膜上皮組
織の下に、内部に、若しくはそれを貫いて、又は角膜間質、若しくは角膜のその他の組織
層の内部に取り付けてよい。そのような移植片は、角膜の光学的特性を（例えば、視覚的
欠陥を補正するよう）変化させ、及び／又は目の外見、例えば瞳孔の色を変化させること
ができる。角膜移植片は、移植に際して瞳孔を覆い、視覚の鋭さを与える光軸領域と、光
軸領域の周辺を囲む領域とを含んでよい。該移植片は、その広がりの全域で同じ視覚の鋭
さを有してよい。
タンパク質や糖タンパク質のような高分子量の組織液成分（例えば、成長因子、ペプチド
やタンパク質のホルモン、及び必須金属の輸送に関連するタンパク質）その他の、角膜移
植片を横切る流れ、すなわち上皮細胞と間質細胞、更には内皮層やその彼方との間の流れ
は、角膜移植片の前後の組織の長期的な維持及び生存に重要である。したがって、角膜移
植片は、約１０，０００ダルトンより大きい分子量を有する組織液成分によるその中の通
過を許し、それによって、移植片の前方の細胞とその後方の細胞との間に、低分子量の栄
養分や呼吸ガスに加えて組織液成分の流動を与えるのに充分な多孔性を有して製造するの
が好都合である。
角膜移植片の多孔性は、移植片を形成する材料によって、すなわち、材料の固有の多孔性
によって与えてよい。これに代えて、移植片を形成する本発明によるポリマー又はコポリ
マーに、国際公開特許第 90/07575号公報、同第 91/07687号公報、米国特許第 5,244,799号
明細書、同第 5,238,613号明細書、同第 4,799,931号明細書及び同第 5,213,721号明細書に
記載のような当業界に周知の様々な手順によって細孔を導入してもよい。
本発明の移植片の必要な多孔性を形成する方法が何であれ、移植片は、好ましくは、１０
，０００ダルトンまで及びそれより大きい、例えば１０，０００～１，０００，０００ダ
ルトンの分子量のタンパク質その他の生体高分子を角膜オンレイの光軸領域に受け入れる
には充分であるが、細胞の、したがって組織の侵入も許すには不充分な多孔性を有する。
移植片の多孔性を細孔によって与える場合、光軸領域は複数の細孔を含み、その数は、決
して限定的ではないが、移植片の前後の領域間の組織成分の流れを与えるのに充分である
。
本発明のポリマー及びポリマー性材料は、細胞の接着及び増殖を刺激するための特定の表
面改質を必要とせずに、組織細胞（例えば、脈管内皮細胞、線維芽細胞、骨由来細胞など
）による定着を支援することができる。これは、加工コストが最小化できるため、好都合
である。これに代えて、本発明によるポリマー及びポリマー性材料は、高周波グロー放電
プラズマ改質（米国特許第 4,919,659号明細書及び国際公開特許第 AU89/00220号公報を参
照されたい）又は放射線グラフト重合若しくは化学的処理のような当業界に周知の手法に
よって、表面改質することもできる。
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本発明のポリマー及びポリマー性材料は、組織の成長を促進する１種又はそれ以上の成分
で表面を被覆してよい。例えば、そのような材料は、フィブロネクチン、コンドロイチン
硫酸、コラーゲン、ラミニン、細胞付着タンパク質、抗ゼラチン因子、冷不溶性グロブリ
ン、コンドロネクチン、表皮成長因子、筋接着性タンパク質など、及び／又はそれらの誘
導体や混合物を包含する。フィブロネクチン、表皮成長因子、及び／又はそれらの誘導体
、活性断片若しくは混合物が特に役立つ。そのような表面被覆は、必要ならば、上記の表
面改質の後に施してよい。
本発明のポリマー及びポリマー性材料は、（細胞培養による価値あるタンパク質その他の
成分の生産の際のような）生物学的リアクター、光学機器、顕微鏡スライドなどにおける
細胞増殖基質、例えば（皿、瓶、トレーなどのような）組織培養器具として用いてもよい
。
本発明に従って製造されるポリマーは、当業界に周知であるような慣用の成形及び加工の
手法を用いて、他の役立つ製品へ形成させてよい。該ポリマーは、軟らかい膜材料、薬物
制御放出、気体隔離膜及びイオン輸送膜にも用途がある。
本明細書、及び後述の請求の範囲を通して、文脈が別途必要としない限り、用語「含む」
、又は「含み」若しくは「含んで」のような変化形は、記述された完全体、又は完全体の
群の包含を意味するが、他のいかなる完全体、又は完全体の群の除外も意味しないものと
する。
下記の非限定的な実施例で、本発明を更に説明する。別途指定されないならば、すべての
部数は重量部である。温度は摂氏である。マクロモノマー又はポリマーの分子量は、別途
指定されないならば、数平均分子量である。
実施例１：
この実施例は、式（ III）のマクロモノマーの合成を例示する：２０ mlバイアルに、分子
量が２，１５８のビスヒドロキシアルコキシアルキル末端ＰＤＭＳ（信越化学ＫＦ－６０
０１として商業的に入手可能）４．９９９９ｇ、及び新たに蒸留したイソシアナトエチル
メタクリラート０．３５７ｇを導入した。混合物を数分間激しく攪拌した後、二ウラリン
酸ジブチルスズ０．０２５ｇを加えた。次いで、混合物を終夜攪拌した。赤外スペクトル
を記録して、イソシアナートのピークの消失を確認した。次いで、反応混合物に、蒸留ト
リメチルヘキサメチレンジイソシアナート０．４８６ｇ及び２ラウリン酸ジブチルスズ０
．０１０ｇを加えた。再び、混合物を終夜攪拌した。次いで、更に５．０００ｇのビスヒ
ドロキシアルコキシアルキル末端ＰＤＭＳを２ラウリン酸ジブチルスズ０．０４０ｇとと
もに混合物に加えた。フラスコを終夜激しく攪拌した。再び赤外スペクトルを記録して、
イソシアナートの消失を確認した。この手順により、式（ III）の高い成分を有するマク
ロモノマーを得た。
実施例２：
本実施例は、式（ IV）のマクロモノマーの合成を例示する：１００ ml三角フラスコに、分
子量が約１，４２０の商業的に入手できるモノカルビノール末端ポリジメチルシロキサン
（ United Chemical Technologies, Petrarch Silanes and Siliconesから商業的に入手可
能）２７．５０５５ｇ、及び新たに蒸留したイソシアナトエチルメタクリラート３．００
９ｇを導入した。混合物を数分間激しく攪拌した後、２ラウリン酸ジブチルスズ０．０１
５ｇを加えた。次いで、混合物を終夜攪拌した。赤外スペクトルを記録して、イソシアナ
ートのピークの消失を確認した。
実施例３：
本実施例は、式（ VI）のマクロモノマーの合成を例示する：２０ mlバイアルに、分子量が
３５０の商業的に入手できるポリエチレングリコールのモノメチルエーテル（ Warrington
, PAの Polysciences, Inc.から得た）１．２６３ｇを導入した。これに、新たに蒸留した
トリメチルヘキサメチレンジイソシアナート０．７６０ｇを加え、混合物を数分間攪拌し
た。次いで、触媒である２ラウリン酸ジブチルスズ（０．００６ｇ）を加え、混合物を終
夜攪拌した。次いで、これに、分子量が２，１５８の商業的に入手できるヒドロキシアル
コキシ末端ポリメチルシロキサン（信越化学ＫＦ－６００１）７．６２４ｇ、及び更に０
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．００９ｇの２ラウリン酸ジブチルスズを加えた。終夜攪拌した後、赤外スペクトルを記
録して、イソシアナートのピークの消失を確認し、新たに蒸留したイソシアナトエチルメ
タクリラート（０．５６３ｇ）を混合物に加えた。混合物を再び終夜攪拌し、赤外分光測
定によって、イソシアナートのピークの消失を確認した。この手順により、式（ VI）の高
い成分を有するマクロモノマーを得た。
実施例４：
２０ mlバイアルに、分子量が９８７の商業的に入手できるビスヒドロキシアルコキシ末端
ポリメチルシロキサン（信越化学Ｘ－２２１６０ＡＳとして商業的に入手可能）５．００
７ｇ、及び新たに蒸留したイソシアナトエチルメタクリラート１．５７４ｇを導入した。
数分間激しく攪拌した後、２ラウリン酸ジブチルスズ０．０３３ｇを加えた。次いで、混
合物を終夜攪拌した。赤外スペクトルを記録して、イソシアナートのピークの消失を確認
した。
実施例５：
２０ mlバイアルに、分子量が２，１５８の商業的に入手できるビスヒドロキシアルコキシ
末端ポリジメチルシロキサン（信越化学ＫＦ－６００１として商業的に入手可能）１０．
０００ｇ、及び新たに蒸留したイソシアナトエチルメタクリラート１．４３８ｇを導入し
た。数分間激しく攪拌した後、２ラウリン酸ジブチルスズ０．０１１ｇを加えた。次いで
、混合物を終夜攪拌した。赤外スペクトルを記録して、イソシアナートのピークの消失を
確認した。
実施例６：
下記の組成物を、ポリプロピレンのレンズ成形用型に入れ、３６５ nmＵＶ灯からの照射下
で３時間重合させた（部はすべて重量部）。
実施例１のマクロモノマー　　　　　　　　　　　　５５．６部
Ｎ，Ｎ－ジメチルアクリルアミド　　　　　　　　　１５．９部
ジヒドロペルフルオロオクチルアクリラート　　　　　８．０部
ベンゾインメチルエーテル　　　　　　　　　　　　　０．３部
酢酸イソプロピル　　　　　　　　　　　　　　　　２０．６部
重合体のレンズを、ＰＦ５０６０（商業的に入手できる過フッ素化溶媒）中で室温で３時
間抽出し、次いで、酢酸イソプロピル（ＩＰＡｃ）に終夜、次いでＩＰＡｃ－イソプロピ
ルアルコール（ＩＰＡ）の５０／５０（体積比）混合物に３時間、そして新鮮なＩＰＡに
更に３時間入れた。真空オーブン中、濾紙上でレンズを終夜乾燥してから、生理食塩水中
で数日間水和させた。抽出及び水和の後、得られた透明なポリマーレンズについて、酸素
透過性を測定し、１０４バレルの値を得た。弾性率は１．０ MPaであった。これらの値は
、長期装着ソフトコンタクトレンズに適している。含水量は１９％であった。
本実施例の抽出手順を下記の実施例で用いた。
実施例７：
下記の組成物を、ポリプロピレンのレンズ成形用型に入れ、３６５ nmＵＶ灯からの照射下
で３時間重合させた（部はすべて重量部）。
実施例１のマクロモノマー　　　　　　　　　　　　６７．８部
Ｎ，Ｎ－ジメチルアミノエチルメタクリラート　　　１２．１部
ベンゾインメチルエーテル　　　　　　　　　　　　　０．３部
酢酸イソプロピル　　　　　　　　　　　　　　　　２０．１部
実施例６の手順を用いた抽出及び水和の後、透明なポリマーレンズについて含水量を測定
し、１７％の値を得た。
実施例８：
下記の組成物を、ポリプロピレンのレンズ成形用型に入れ、３６５ nmＵＶ灯からの照射下
で３時間重合させた（部はすべて重量部）。
実施例２のマクロモノマー　　　　　　　　　　　　５５．７部
ジメチルアクリルアミド　　　　　　　　　　　　　１６．１部
ジヒドロペルフルオロオクチルアクリラート　　　　　８．１部
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酢酸イソプロピル　　　　　　　　　　　　　　　　２０．１部
Darocur 1173　　　　　　　　　　　　　　　　　　　０．３部
得られたレンズを、ＰＦ５０６０中で３７℃で３時間、次いで酢酸イソプロピル中でやは
り３７℃で終夜抽出した。次いで、それらをイソプロピルアルコールへと３７℃で３時間
交換してから、真空オーブン中で終夜乾燥した。次いで、レンズを生理食塩水溶液中で数
日間水和させた。得られた清澄重合体レンズについて酸素透過性を測定し、１１７バレル
である値を得た。弾性率は０．５５ MPaであった。含水量は２２．５％であった。
実施例９：
下記の組成物を、ポリプロピレンのレンズ成形用型に入れ、３６５ nmＵＶ灯からの照射下
で３時間重合させた（部はすべて重量部）。
実施例１のマクロモノマー　　　　　　　　　　　　４５．２部
実施例４のマクロモノマー　　　　　　　　　　　　　３．４部
ジメチルアクリルアミド　　　　　　　　　　　　　１３．９部
ジヒドロペルフルオロオクチルアクリラート　　　　　７．３部
酢酸イソプロピル　　　　　　　　　　　　　　　　３０．２部
ベンゾインメチルエーテル　　　　　　　　　　　　　０．３部
実施例６の手順を用いた抽出及び水和の後、得られた透明なポリマーレンズについて酸素
透過性を測定し、１０３バレルである値を得た。弾性率は１．２２ MPaであった。含水量
は２０％であった。
実施例１０：
下記の組成物を、ポリプロピレンのレンズ成形用型に入れ、３６５ nmＵＶ灯からの照射下
で３時間重合させた（部はすべて重量部）。
実施例１のマクロモノマー　　　　　　　　　　　　４５．２部
実施例５のマクロモノマー　　　　　　　　　　　　　４．０部
ジメチルアクリルアミド　　　　　　　　　　　　　１６．０部
ジヒドロペルフルオロオクチルアクリラート　　　　　８．０部
酢酸イソプロピル　　　　　　　　　　　　　　　　２０．０部
Darocur 1173　　　　　　　　　　　　　　　　　　　０．３部
実施例６の手順を用いた抽出及び水和の後、得られた透明ポリマーレンズについて酸素透
過性を測定し、１００バレルである値を得た。弾性率は１．７２ MPaであった。含水量は
１９．６％であった。
実施例１１：
下記の組成物を、ポリプロピレンのレンズ成形用型に入れ、３６５ nmＵＶ灯からの照射下
で３時間重合させた（部はすべて重量部）。
実施例３のマクロモノマー　　　　　　　　　　　　６８．０部
ジメチルアクリルアミド　　　　　　　　　　　　　１２．１部
酢酸イソプロピル　　　　　　　　　　　　　　　　２０．０部
ベンゾインメチルエーテル　　　　　　　　　　　　　０．３部
実施例６の手順を用いた抽出及び水和の後、含水量は１９．４％であった。
実施例１２：
本実施例は、式（Ｖ）のマクロモノマーの合成を例示する：２００ mlバイアルに、ビスヒ
ドロキシアルコキシアルキル末端ポリジメチルシロキサン（信越化学ＫＦ－６００１）１
０．００４ｇ、及び新たに蒸留したイソシアナトエチルメタクリラート０．７１９３ｇを
導入した。混合物を数分間激しく攪拌した後、二ラウリン酸ジブチルスズ０．０４２ｇを
加えた。次いで、混合物を終夜攪拌した。次いで、赤外スペクトルを記録して、イソシア
ナートのピークの消失を確認した。
実施例１３：
下記の組成物を、ポリプロピレンのレンズ成形用型に入れ、３６５ nmＵＶ灯からの照射下
で３時間重合させた（部はすべて重量部）。
実施例１２のマクロモノマー　　　　　　　　　　　５５．９部
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ジメチルアクリルアミド　　　　　　　　　　　　　１６．３部
ジヒドロペルフルオロオクチルアクリラート　　　　　８．０部
酢酸イソプロピル　　　　　　　　　　　　　　　　１９．８部
Darocur 1173　　　　　　　　　　　　　　　　　　　０．３部
実施例８の手順を用いた抽出及び水和の後、得られた透明ポリマーレンズについて酸素透
過性を測定し、９３バレルである値を得た。弾性率は１．９２ MPaであった。含水量は１
５．５％であった。
実施例１４：
下記の手順を用いて、重合体上での角膜の上皮細胞及び間質線維芽細胞の細胞付着及び増
殖を評価した：
培養継代数が２～４のウシ角膜上皮細胞（ＢＣＥｐ）及びウシ角膜間質線維芽細胞（ＢＣ
Ｆ）を用いて、それぞれのコポリマーの相対的な細胞付着及び増殖の性能を測定した。試
験ポリマーを、無菌の Dermapunch（登録商標）を用いて直径６ mmの円板に裁断し、試料は
それぞれ三重に調製した。レプリカのポリマー試料を、９６穴形式の組織培養用ポリスチ
レン（ＴＣＰＳ）トレーの個々のウェルに移し、６０μ g／ mlのペニシリンと１００μ g／
mlのストレプトマイシンとを含有するリン酸緩衝生理食塩水溶液中に、室温で終夜放置し
た。細胞を、ＴＣＰＳのレプリカのみを含むそれぞれの試料の表面に５×１０ 3細胞／ウ
ェルの密度で接触し、ダルベッコ最少必須培地、並びに５μ g／ mlのインシュリン、５μ g
／ mlのトランスフェリン、５ ng／ mlの亜セレン酸、６０μ g／ mlのペニシリン及び１００
μ g／ mlのストレプトマイシンで補足したハムＦ１２（体積比５０／５０）、並びにウシ
胎児血清（ＢＣＥｐ細胞については２０体積％の血清を用いたが、ＢＣＦ細胞については
１０体積％のを用いた）とを含有する培養液中で、７日間培養した。これらの培養体は、
５％ＣＯ 2の空気の湿潤雰囲気中で３７℃で維持した。培養液は、２日目ごとに取り替え
た。７日間の培養期間の終了時点でそれぞれの試料上に存在する相対細胞数を決定するた
め、細胞をホルモン－食塩水で固定し、次いで、メチレンブルー（ホウ酸緩衝液中に１体
積／重量％、 pH８．４）で染色した。細胞の相対数は、吸着された染料からＥＬＩＳＡプ
ラートリーダーでの比色定量により決定し、吸着度を、同一時間後に対照ＴＣＰＳの表面
で増殖した細胞について得られた吸光度の値に対する百分率の平均（±ＳＤ）として表し
た。
下記の結果を得た。ウシ角膜上皮細胞は、実施例６のポリマー配合物上で付着かつ増殖し
、これらのポリマーが、角膜上皮の細胞及び組織の付着と増殖とに適していることを示し
た。ウシ角膜間質線維芽細胞は、実施例６のポリマー配合物上で付着かつ増殖し、ポリマ
ー表面に存在する細胞の数は、培養の７日後には、ＴＣＰＳ表面で認められたそれの６３
％であった。
これらのデータは、本発明によるポリマーは、人工角膜その他の移植片はもとより、細胞
の付着や増殖の基質への適用にも適していることを示している。
当業者は、本明細書に記載の発明は、具体的に記載されたもの以外の変化及び変更の余地
があることを認識するものと思われる。本発明は、その精神及び範囲に属するそのような
変化及び変更をすべて包含するものとする。本発明は、本明細書で言及かつ指示された工
程、特徴、組成及び化合物はすべて、個別的にであれ、集合的にであれ、また該工程又は
特徴の二つ若しくはそれ以上のいかなる組合せもすべて包含する。
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