
JP 2011-511103 A 2011.4.7

10

(57)【要約】
　【課題】　アルコール若しくはグリコール可溶性、水不溶性殺菌剤組成物ならびに皮膚
を含む様々な表面を殺菌するため、および永続的抗菌特性を提供するために同一物を使用
する方法。
　【解決手段】　本組成物は、（１）少なくとも１つのグリコールまたは少なくとも１つ
のグリコールとアルコールとの混合物、および（２）金属若しくは金属含有化合物を使用
せずに表面へ抗菌特性を付与することのできる抗菌ポリマーを含む。本組成物は、表面に
塗布され、前記基質上に抗菌ポリマーのコーティングを残して蒸発させられる。または、
本組成物は、前記基質中若しくは内側に組み込まれる。
　【選択図】　　　なし
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【特許請求の範囲】
【請求項１】
　永続的抗菌活性を基質に付与する組成物であって、（１）実質的にグリコールから成る
溶媒、若しくは実質的に少なくとも１つのグリコールと少なくとも１つのアルコールとの
混合物から成る溶媒と、（２）抗菌ポリマーとを含み、前記抗菌ポリマーは前記ポリマー
の分子構造に共有結合したモノマー部分を含み、前記モノマー部分は少なくとも１つの第
四級アンモニウム基を有し、前記抗菌ポリマーは前記溶媒中に易溶性であるが水に不溶性
であり、前記溶媒は前記抗菌ポリマーを前記基質と結合するための担体として機能し、さ
らに前記抗菌活性は抗菌性金属材料によっては提供されない組成物。
【請求項２】
　請求項１記載の組成物において、前記抗菌ポリマーは、第１種のモノマー部分と第２種
のモノマー部分とを含み、前記種の少なくとも１つは少なくとも１つの第四級アンモニウ
ム基を有するものである。
【請求項３】
　請求項２記載の組成物において、前記第１モノマー部分はアリル若しくはビニル含有モ
ノマー部分であり、前記第２モノマー部分はアリル若しくはビニル含有モノマー部分であ
る。
【請求項４】
　請求項１記載の組成物において、前記モノマー部分はアリル若しくはビニル含有モノマ
ー部分である。
【請求項５】
　請求項１記載の組成物において、前記抗菌ポリマーは、逐次重合を使用して合成される
ものである。
【請求項６】
　請求項１記載の組成物において、前記抗菌ポリマーは、少なくとも１つの第四級アンモ
ニウム基を有するモノマー部分を含むポリウレタンポリマーであり、それにより前記組成
物は基質に塗布された、若しくは基質内に組み込まれた場合に永続的抗菌活性を提供する
ものである。
【請求項７】
　請求項６記載の組成物において、前記ポリウレタンポリマー３５０ｇ当たり第四級アン
モニウム基を有する少なくとも１モルの前記モノマー部分は、前記ポリマーの分子構造に
共有結合しているものである。
【請求項８】
　請求項１記載の組成物において、前記抗菌ポリマーは、５～２５，０００の平均重合度
を有するものである。
【請求項９】
　請求項１記載の組成物において、前記溶媒は、グリセロール、エチレングリコール、プ
ロピレングリコール、ブチレングリコール、ペンタングリコール、それらの異性体および
誘導体から成る群から選択される１つ若しくはそれ以上のグリコールから実質的に成るも
のである。
【請求項１０】
　請求項９記載の組成物において、前記グリコールは前記組成物の６０～９５重量％を含
むものである。
【請求項１１】
　請求項１記載の組成物において、前記溶媒は、少なくとも１つのグリコールと少なくと
も１つのアルコールとを含む混合物から基本的になり、前記アルコールはメタノール、エ
タノール、およびイソプロパノールから成る群から選択され、前記グリコールはグリセロ
ール、エチレングリコール、プロピレングリコール、ブチレングリコール、ペンタングリ
コール、ならびにそれらの異性体および誘導体から成る群から選択されるものである。
【請求項１２】
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　請求項１１記載の組成物において、前記混合物は、前記組成物の６０～９５重量％を含
むものである。
【請求項１３】
　請求項１記載の組成物において、前記抗菌ポリマーは、前記基質から接触する流体内へ
流体殺菌を生じさせるレベルでは浸出、溶出、または放出しないものである。
【請求項１４】
　請求項１記載の組成物において、前記抗菌ポリマーは、無色、無臭、またはその両方で
ある。
【請求項１５】
　請求項１記載の組成物において、前記組成物は、５～９のｐＨを有するものである。
【請求項１６】
　請求項１記載の組成物において、前記組成物は、液体、ゲル、フォーム、およびエアロ
ゾルから成る群から選択される形態にあるものである。
【請求項１７】
　請求項１記載の組成物において、前記組成物は、浸出性抗菌剤をさらに含むものである
。
【請求項１８】
　請求項１７記載の組成物において、前記抗菌剤は、第四級アンモニウム塩、ビグアニド
、およびフェノール化合物から成る群から選択されるものである。
【請求項１９】
　請求項１８記載の組成物において、前記抗菌剤は、塩化ベンザルコニウム、塩化ベンゼ
トニウム、ジメチルジデシルアンモニウムクロライド、またはそれらの混合物から成る群
から選択されるものである。
【請求項２０】
　請求項１８記載の組成物において、前記抗菌剤は、クロルヘキシジンおよびポリ（ヘキ
サメチレンビグアニド）から成る群から選択されるものである。
【請求項２１】
　請求項１８記載の組成物において、前記抗菌剤は、フェノールおよびトリクロサンから
成る群から選択されるものである。
【請求項２２】
　請求項１記載の組成物において、前記組成物は、皮膚軟化剤をさらに含むものである。
【請求項２３】
　請求項２２記載の組成物において、前記皮膚軟化剤は、グリセロール、エチレングリコ
ール、プロピレングリコール、ブチレングリコール、ペンタングリコール、ジプロピレン
グリコール、ポリプロピレングリコール、ポリエチレングリコール、鉱油、脂肪アルコー
ル、ラノリン、シリコン、イソプロピルパルミテート、スクアラン、グリセリン、それら
の異性体若しくは誘導体、および上記のいずれかの混合物から成る群から選択されるもの
である。
【請求項２４】
　請求項２３記載の組成物において、前記ラノリンは、ラノリンのエトキシル化アセチル
化アルコール誘導体またはラノリンの界面活性アルコール誘導体であり、前記シリコンは
ジメチコン、シクロメチコン、若しくはシメチコンであるものである。
【請求項２５】
　請求項１記載の組成物において、前記組成物は、薬物、抗菌剤、防腐剤、増粘剤、保湿
剤、皮膚軟化剤、ビタミン、一時的色素、持続的色素、および紫外線吸収剤から成る群か
ら選択される少なくとも１つの添加物をさらに含み、これにより前記組成物はヒトまたは
動物の皮膚に使用するために適合するものである。
【請求項２６】
　請求項２５記載の組成物において、前記一時的色素若しくは持続的色素は、共有化学結
合によって前記抗菌ポリマーに結合しており、これにより前記ポリマーからの前記色素の
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移動を防止するものである。
【請求項２７】
　請求項２６記載の組成物において、前記色素は、フルオレセインである。
【請求項２８】
　請求項１記載の組成物において、前記組成物は、増粘剤をさらに含むものである。
【請求項２９】
　請求項２８記載の組成物において、前記増粘剤は、ヒドロキシエチルセルロースまたは
セルロースエーテルを含むものである。
【請求項３０】
　請求項１記載の組成物において、前記組成物は、ＣＰＴ試験法を用いると、黄色ブドウ
球菌の少なくとも３対数減少を生じさせるものである。
【請求項３１】
　請求項１記載の組成物において、前記組成物は、前記ＣＰＴ試験法を用いると、緑膿菌
の少なくとも３対数減少を生じさせるものである。
【請求項３２】
　基質を殺菌する方法であって、
　ａ．前記基質に組成物を塗布する工程であって、前記組成物は、（１）基本的にグリコ
ールから成る溶媒、若しくは基本的に少なくとも１つのグリコールと少なくとも１つのア
ルコールとの混合物から成る溶媒と、（２）抗菌ポリマーとを含み、前記抗菌ポリマーは
前記ポリマーの前記分子構造に共有結合したモノマー部分を含み、前記モノマー部分は少
なくとも１つの第四級アンモニウム基を有し、前記抗菌ポリマーは前記溶媒中に易溶性で
あるが水不溶性であり、前記溶媒は前記抗菌ポリマーを前記基質と結合するための担体と
して機能し、および前記抗菌活性は抗菌性金属材料によっては提供されない工程と、
　ｂ．前記溶媒を除去するために前記基質を乾燥させる工程と、
　ｃ．前記抗菌ポリマーを前記基質の表面上に残し、それにより永続的抗菌活性が前記基
質に付与されるものである工程と
　を含む方法。
【請求項３３】
　請求項３２記載の方法において、前記基質は、ヒトまたは動物の皮膚である。
【請求項３４】
　請求項３３記載の方法において、前記溶媒は、グリコールである。
【請求項３５】
　請求項３３に記載の方法において、前記工程ａ、ｂ、およびｃの適用は、医学的手術ま
たは獣医学的手術の前に行われるものである。
【請求項３６】
　請求項３３記載の方法において、前記基質は、医療器具および家庭用品から成る群から
選択されるポリマー器具である。
【請求項３７】
　請求項３３記載の方法において、前記基質は、布地、木材または紙である。
【請求項３８】
　抗菌製品を作製する方法であって、
　ａ．組成物を調製する工程であって、前記組成物は、（１）基本的にアセトン、メチル
エチルケトン、テトラヒドロフラン、エチルアセテート、エーテル、エステル、ベンゼン
、トルエン、カーボネート、炭化水素、塩素化炭化水素、アルコール、グリコール、また
はそれらの混合物から成る溶媒と、（２）抗菌ポリマーとを含み、前記抗菌ポリマーは前
記ポリマーの前記分子構造に共有結合したモノマー部分を含み、前記モノマー部分は少な
くとも１つの第四級アンモニウム基を有し、前記抗菌ポリマーは前記溶媒中に易溶性であ
るが水不溶性であり、および前記抗菌活性は抗菌性金属材料によっては提供されない工程
と、
　ｂ．前記組成物を前記基質に塗布する工程であって、前記組成物は前記基質内に全体的
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に、若しくは部分的に、注入させる、吸収させる、穿通させる、さもなければ組み込ませ
、それにより前記抗菌ポリマーを前記基質に、含浸する、注入する、コーティングする、
接着させる、結合させる、若しくは浸透させ、それにより前記抗菌ポリマーは前記製品に
抗菌特性を付与する工程と
　を含む方法。
【請求項３９】
　請求項３８に記載の方法において、前記溶媒は、基本的にエーテル、アルコール、およ
びグリコールから成る、または前記溶媒は少なくとも１つのグリコールと少なくとも１つ
のアルコールとの混合物から基本的に成るものである。
【請求項４０】
　請求項３８に記載の方法において、紫外線硬化型コーティング組成物は、工程ａ．にお
いて前記抗菌組成物と結合させられ、工程ｂ．の前記基質はポリマーシート若しくはフィ
ルムである。
【請求項４１】
　請求項３８記載の方法において、前記基質は、前記抗菌ポリマーを含む化粧品調製物で
ある。
【請求項４２】
　請求項３８記載の方法において、前記方法は、
　ｃ．前記溶媒を除去するために前記基質を乾燥させる工程であって、それにより前記抗
菌ポリマーは、液体に曝露しても前記基質上に残留する工程を含む方法。
【請求項４３】
　請求項４２記載の方法において、前記基質は、ポリマー、布地、木材または紙である。
【請求項４４】
　請求項４２記載の方法において、前記基質は、縫合糸または創傷ドレッシングである。
【請求項４５】
　請求項３８記載の方法において、前記方法は、
　ｃ．前記基質から、フィルム、繊維、ゲル、フォーム、接着剤、シーラント、コーク、
チューブ、シート、ロッド、コーティング、または粉末から成る群から選択される製品を
形成する工程であって、前記製品はその中に前記抗菌ポリマーを含む工程をさらに含む方
法。
【請求項４６】
　請求項４５記載の方法において、前記製品は、抗菌ポリマーを含む創傷ドレッシングで
ある。
【請求項４７】
　請求項４５記載の方法において、前記製品は、抗菌ポリマーを含む縫合糸である。
【請求項４８】
　請求項４５記載の方法において、前記製品は、抗菌ポリマーを含む接着剤である。
【請求項４９】
　即効性および永続的抗菌活性を基質に提供する抗菌ポリマーを含む組成物の有効性を改
良する方法であって、前記抗菌ポリマーは、前記ポリマーの前記分子構造に共有結合した
モノマー部分を含み、前記モノマー部分は少なくとも１つの第四級アンモニウム基を有し
、前記抗菌ポリマーは、基本的にアルコール、グリコール、若しくはそれらの混合物から
成る溶媒をさらに含む組成物の１つの成分であり、前記抗菌ポリマーは、前記溶媒中に易
溶性であり、前記抗菌活性は抗菌性金属材料によっては提供されず、前記水溶性を前記抗
菌ポリマーの全ポリマー重量の５０重量％まで強化する工程を含む方法。
【請求項５０】
　請求項４９に記載の方法において、前記強化する工程は親水性単位を前記抗菌ポリマー
内に組み込む工程を含み、それにより前記親水性単位は水性媒体中での前記抗菌ポリマー
の可溶性を増加させるものである。
【請求項５１】
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　請求項４９に記載の方法において、前記親水性単位はビス（２－ヒドロキシエチル）エ
ーテルおよびトリレン－２，４－ジイソシアネート（ＴＤＩ）の反応によって生成される
－ＣＨ２－ＣＨ２－Ｏ－ＣＨ２－ＣＨ２－単位である。
【請求項５２】
　請求項４９に記載の方法において、前記強化する工程は、１００までの平均重合度を備
える抗菌ポリマーを製造する工程を含み、それにより水性媒体中での前記抗菌ポリマーの
前記可溶性は、より高い平均重合度を有するポリマーの前記可溶性より高くなるものであ
る。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　本発明は、コーティングおよび接着剤用途のための殺菌剤組成物に関する。殺菌剤は、
それらを表面に塗布した後に長期間にわたって持続性のある抗菌活性を提供する。
【背景技術】
【０００２】
　ヒトおよび動物の健康は、細菌、酵母、ウイルス、真菌、カビ、および原虫を含む多数
の微生物により有害な影響を受ける可能性がある。ヒトおよび動物と微生物との接触は、
多種多様な疾患、疾病、および病気を引き起こすことが知られている。
【０００３】
　硬表面（例えば、調理器具の表面および手術室の設備）、食品（例えば、果物および野
菜）、および皮膚（例えば、手）を石鹸と水で洗うことにより、これらの表面から多数の
微生物を除去できることは周知である。石鹸で手を洗うことによる微生物の除去は、主に
石鹸の界面活性作用（ｓｕｒｆａｃｔａｎｃｙ）と洗うという行為の機械的作用との組み
合わせによるところが大きい。石鹸を用いた洗浄はすでに存在する相当に多数の微生物を
除去するのに効果的であるが、すでに洗った手にその後で接触する微生物に対する永続的
または持続的効果はあるとしてもほんの僅かに過ぎないので、ウイルス、細菌、および他
の微生物の蔓延を減少させるためには頻繁に手を洗うように推奨されることが多い。この
推奨に従うことは一個人の健康および衛生にとって重要であるが、健康および食品産業に
従事する個人にとっては特に重要である。
【０００４】
　皮膚を含む表面から微生物を除去するための抗菌洗浄製品は、様々な種類で入手するこ
とができる。個人の衛生のために、ならびに健康および食品産業に従事する職員によって
利用される最も一般的な種類には、石鹸を含有する種類、およびアルコールを含有する種
類が含まれる。
【０００５】
　洗剤および石鹸などの従来の水で洗い流せる殺菌用製品は、適切な方法で使用されれば
、表面上に存在する微生物数を減少させることには一般に有効である。例えば、トリクロ
サンを含有するＤｉａｌ（登録商標）液体石鹸は、手の洗浄に使用した場合には、標準的
な医療従事者手洗い試験（Ｈｅａｌｔｈ　Ｃａｒｅ　Ｐｅｒｓｏｎａｌ　Ｈａｎｄｗａｓ
ｈ　Ｔｅｓｔｓ：ＨＣＰＨＷＴ）によって測定すると、３０秒間の手洗いを１回行った後
に皮膚上に存在する細菌数を約２．０～２．５桁（９９．０～９９．７％）減少させるこ
とが証明されている。つまり、洗浄後には、洗浄された皮膚は、３０秒間の手洗い前の洗
っていない皮膚のたった０．３％～１．０％の細菌数でしか汚染されていない。石鹸は、
適切に使用されれば存在する大部分の細菌を除去できるが、表面上に残留する抗菌活性の
持続性は僅かであるため、手を洗った直後には他の汚染された表面と接触することで手の
再汚染が始まる。さらに、これら従来の水で洗い流せる殺菌剤製品は、相当に多量の水を
使用する洗浄法で使用するように開発されているので、それらの使用は相当に多量の水を
利用可能な場所に限定される。
【０００６】
　別の一般的に使用される種類の殺菌剤は、比較的に高濃度のアルコールを含有する製品
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である。アルコールをベースとする殺菌剤は、処理された表面上に存在する微生物のかな
りの部分を直ちに除去または不活性化する。アルコール、典型的にはエタノールをベース
とする殺菌剤は、アルコールが体温で皮膚から容易に蒸発するので、殺菌剤としての追加
の利点を有する。Ｐｕｒｅｌｌ（登録商標）は、有効成分としてアルコールを使用する皮
膚殺菌剤の一例である。この場合も、適切に塗布されたアルコールをベースとする殺菌剤
は、塗布前の皮膚に存在する細菌を除去または破壊することに有効であるが、処理直後に
は、他の汚染された表面と接触することで処理された皮膚の再汚染が始まる。
【０００７】
　最近の研究は、アルコール含有量が約６０％未満であるアルコールをベースとする除菌
剤は所望の抗菌活性度を提供するには適していない可能性があり、９５％を超えるアルコ
ール含有量は、水の非存在下ではタンパク質が容易に変性しないために効力が低いことを
示している［「Ｈａｎｄ　Ｈｙｇｉｅｎｅ　Ｒｅｖｉｓｉｔｅｄ：Ａｎｏｔｈｅｒ　Ｌｏ
ｏｋ　ａｔ　Ｈａｎｄ　Ｓａｎｉｔｉｚｅｒｓ　ａｎｄ　Ａｎｔｉｂａｃｔｅｒｉａｌ　
Ｓｏａｐ」ＳＡＦＥＦＯＯＤ　ＮＥＷＳ－Ｓｐｒｉｎｇ　２００４－Ｖｏｌ．８　Ｎｏ．
３，Ｃｏｌｏｒａｄｏ　Ｓｔａｔｅ　Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ　Ｃｏｏｐｅｒａｔｉｖｅ　
Ｅｘｔｅｎｓｉｏｎ］。
【０００８】
　皮膚殺菌剤中では、アルコールの代わりに、またはアルコールと併用して、他の水溶性
有効成分が使用されている。Ｂｉｒｎｂａｕｍら（米国特許第６，４４１，０４５号明細
書）は、皮膚用殺菌剤として使用するための水溶性第四級化合物を開示している。Ｂｅｅ
ｒｓｅら（米国特許第６，２１７，８８７号明細書）は、水で洗い流すのではなく残留す
ることを意図した、水を９８．８５％まで含有する溶液中に抗菌活性剤、アニオン性界面
活性剤、およびプロトン供与剤を含有する皮膚用抗菌組成物を開示している。Ｐｅｔｅｒ
ｓｅｎら（米国特許第６，６２７，２０７号明細書）は、アルコール含有量が低い（<３
０％）、水をベースとする速乾性ゲルタイプの殺菌用組成物を開示している。Ｏｓｂｏｒ
ｎｅら（米国特許第５，７７６，４３０号明細書および同第５，９０６，８０８号明細書
）は、０．６５～０．８５％のグルコン酸クロルヘキシジン、または薬学的に許容される
塩、および５０～６０％の変性アルコールを含有する局所抗菌洗浄組成物について記載し
ている。Ｋｒｏｓｓ（米国特許第５，５９７，５６１号明細書）は、微生物感染の予防を
目的とし、プロトン酸、金属亜塩素酸塩、およびゲル化剤を含有する、水をベースとする
粘着性の殺菌用組成物を開示している。Ｓｍｙｔｈら（米国特許第５，９１６，５６８号
明細書）は、アルコール、過酸化水素、および皮膚刺激の防止に役立つ皮膚軟化剤から成
る、速乾性の手の除菌用ローションを開示している。Ｓａｗａｎら（米国特許第６，１８
０，５８４号明細書）は、担体中にポリマー膜形成材料および金属系殺生剤を含む殺菌用
組成物を開示しており、この組成物は、表面に塗布されると、殺生剤が非浸出性で結合し
ている、複合体形成している、連結している、または分散している表面上に水不溶性ポリ
マー膜を形成する。
【０００９】
　Ｃａｕｓｔｏｎら（米国特許第５，８６９，６００号明細書）は、制汗剤として利用さ
れる膜形成ポリマーとして使用するための、ある濃度の第四級アンモニウム基を含有する
水不溶性、アルコール可溶性コポリマーの使用について開示している。
【００１０】
　他のアプローチは、反応性シランをベースとする第四級アンモニウム化合物をシロキサ
ン結合によって特定基質に結合させる方法を利用してきた。例えば、ＡＥＧＩＳ　Ｅｎｖ
ｉｒｏｎｍｅｎｔ社の製品ラインには、３－（トリメトキシシリル）プロピルジメチルオ
クタデシルアンモニウムクロライドのポリマーを利用する製品が含まれており、一般には
アルコールをベースとする溶液を用いて塗布される。製品に関する文献によれば、ＡＥＭ
５７００は４３％の３－（トリメトキシシリル）プロピルジメチルオクタデシルアンモニ
ウムクロライドのメタノール溶液であり、布地および他の物体表面をコーティングするた
めに利用することができる。この方法は、第四級アンモニウム抗菌化合物と処理される表
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面との間に永続的な共有結合の形成を生じさせる。そこで、アルコールをベースとする溶
媒を用いた場合でさえ、塗布された抗菌剤の除去はほぼ不可能である。さらに、反応性ト
リメチルシリル化合物は毒性であり、皮膚上への使用には適していない。
【００１１】
　Ｓａｗａｎ（米国特許第６２６４９３６号明細書）は、接触した微生物を殺滅する抗菌
コーティングまたは層を基質表面上に形成するために使用できる抗菌物質について記載し
ている。文献内で「非浸出性」であると特徴付けられた抗菌コーティングまたは層は、殺
生性金属物質をマトリックスと結合させるように基質表面上に固定化された有機マトリッ
クスの組み合わせである。微生物がコーティングまたは層に接触すると、殺菌性金属物質
が殺菌に十分な量で微生物の方に移動する。詳細には、使用される金属系殺菌剤は銀であ
る。この方法は「非浸出性」コーティングを提供することを目的としているが、殺菌性金
属物質が微生物の方に「移動する」という単なる事実は非浸出性の一般的定義とは反対で
ある。さらに銀および銀塩は非常に溶解度が低いが、抗菌活性のメカニズムは銀イオン溶
液の限定された濃度に依存することは知られている。実際に、Ｓａｗａｎは後に（第３段
落、第９行）、上記の記述を「実質的に低い浸出物」と読めるように修飾している。Ｓａ
ｗａｎの特許の好ましい実施形態によると、有機物質はポリヘキサメチレンビグアニドポ
リマーを有し、これがＮ，Ｎ－ビスメチレンジグリシジルアニリンなどのエポキシドと架
橋し、架橋ネットワークまたはマトリックスを形成する。この架橋工程は、マトリックス
の溶解を防ぐために必要である。Ｓａｗａｎが記載している物質は、一般的に８０～１２
０℃の範囲の硬化工程を必要とし、多くの基質には、特にヒトの皮膚には適さない。さら
に、好ましい有機マトリックスポリマー（ポリヘキサメチレンビグアニド）は、高濃度で
はヒト細胞に毒性を持つことが知られている（米国特許第６，３６９，２８９Ｂ１号明細
書を参照）。抗菌剤として銀を使用することもまた、望ましくない作用を招く。このアプ
ローチの１つの不利点は、銀に耐性のある特定の細菌が発達できたことである（Ｓｉｌｖ
ｅｒ　Ｓ．，「Ｂａｃｔｅｒｉａｌ　ｓｉｌｖｅｒ　ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ：ｍｏｌｅｃ
ｕｌａｒ　ｂｉｏｌｏｇｙ　ａｎｄ　ｕｓｅｓ　ａｎｄ　ｍｉｓｕｓｅｓ　ｏｆ　ｓｉｌ
ｖｅｒ　ｃｏｍｐｏｕｎｄｓ．「ＦＥＭＳ　Ｍｉｃｒｏｂｉｏｌｏｇｙ　Ｒｅｖｉｅｗｓ
，２００３；２７：３４１－３５３）。このアプローチのもう１つの不利点は、拡散した
銀が創傷に入って皮膚に染みを作る可能性がある点である。さらに銀の追加の不利点は、
原料費が高いことである。同様のアプローチは、米国特許第６，１８０，５８４号明細書
、第６，１２６，９３１号明細書、第６，０３０６３２号明細書、第５，８６９，０７３
号明細書、第５，８４９，３１１号明細書、および第５，８１７，３２５号明細書におい
て報告されている。
【発明の概要】
【発明が解決しようとする課題】
【００１２】
　個人の衛生向上だけでなく、健康および食品産業両方における潜在的汚染源を減少させ
るためにも、表面を殺菌するための改善された手段および方法が必要である。現在使用さ
れている非永続的殺菌剤では、健康産業（例えば、医師、看護師、および患者）ならびに
食品産業（例えば、食品取扱業者、食品調理者、料理人、および給仕人）の職員は石鹸な
どの殺菌剤を皮膚に１日数回、時には２０回若しくはそれ以上塗布する必要がある。結果
として、個人の衛生ならびに健康および食品産業内の衛生のために、表面を効果的に消毒
することができ、処理された表面と接触する微生物にその後も効くように、その表面で持
続的に活性である殺菌剤が必要である。
【００１３】
　効果的で持続性のある表面殺菌剤の必要性は、健康産業のあらゆる態様で感じられてい
る。手術、注射、瀉血、およびカテーテル挿入前の皮膚消毒に本発明が有用であることは
、本発明の１つの観点である。微生物は、皮膚が穿通、破損、または裂けた場合は常に、
患者の健康および安全性にとって脅威となる。例えば、そのような病原体は外科手術中に
危険となる可能性がある。手術前に切開部位を十分に消毒しないと、皮膚に存在する微生
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物は手術中または手術後に切開部位に接近して感染を引き起こす。そのような感染を防ぐ
ために、高い抗菌活性と広範な作用範囲を有する殺菌剤を用いて、手術前に切開部位を消
毒することは重要な意味を持つ。外科手術は長時間にわたって続く可能性があるため、切
開部位の最初の消毒が持続し、長時間持続する抗菌活性を提供することも重要である。米
国では食品医薬品局が、手術前皮膚殺菌剤により、腹部などの乾燥した皮膚領域のフロー
ラ数を少なくとも２．５桁、または確実に定量するためには低すぎるレベル（約２５ｃｆ
ｕ／ｃｍ２未満）まで減少させることができることを要求している。鼠径部などの湿潤し
た皮膚において、殺菌剤は、初期微生物集団を少なくとも３．２対数（１．５×１０３ｃ
ｆｕ／ｍＬ）減少させ、このレベルを少なくとも４時間維持できなければならない。
【００１４】
　効果的で持続性および永続的表面殺菌剤に対する必要性は、食品収集（例えば、乳牛乳
頭の衛生）、食品加工（例えば、食肉処理場）、食品包装（例えば、魚の缶詰工場）、お
よび食品流通（例えば、レストランおよび食料品店）を含む食品産業のあらゆる態様でも
感じられている。本組成物は、人が食品を取り扱う責任を有するあらゆる場合に常に有用
であり、特に同一人が食品と金銭を扱う責任を有するために（例えば、調製食料品店のレ
ジ係および給仕係）、適切な衛生が困難なあらゆる場合において有用であることは、本発
明の１つの実施形態である。
【００１５】
　多数の微生物が抗菌化合物に対する耐性を発達させる能力は重大な問題である。メタシ
リン（ｍｅｔｈａｃｉｌｌｉｎ）耐性黄色ブドウ球菌（ＭＳＲＡ）などの微生物による感
染が蔓延しているとの報告は報道機関にあふれている。そのような耐性は、多くの抗生物
質、および金属をベースとする系（銀など）で発生することが知られている。これに対し
て、第四級アンモニウム化合物は、耐性菌の発達を促進しない。　
【課題を解決するための手段】
【００１６】
　産業上の利用
　本発明は、皮膚を含む様々な表面を殺菌するため、および持続性のある抗菌特性を提供
するのに適した、グリコール若しくはアルコール可溶性、水不溶性の抗菌ポリマーを含む
殺菌用組成物を提供する。
【００１７】
　本発明は、基本的にグリコールから成る溶媒、または基本的にグリコールおよびアルコ
ールを含む混合液から成る溶媒を含む殺菌用組成物であって、抗菌ポリマーは、アルコー
ル、グリコール若しくはその混合液中に易溶性であるが水には不溶性であり、溶媒は前記
抗菌ポリマーを表面に適用するための担体として機能し、それにより前記表面は抗菌ポリ
マーのコーティングを獲得する殺菌用組成物を提供する。
【００１８】
　抗菌ポリマーが前記表面に持続性のある抗菌活性を付与することは、本発明の１つの利
点である。
【００１９】
　流体殺菌をもたらす濃度で、接触している流体への浸出、溶出、または放出を必要とし
ない、接触殺菌メカニズムに基づいて抗菌活性が発生するように抗菌ポリマーが選択され
ることは、本発明の１つの実施形態である。さらに、抗菌ポリマーは、抗菌組成物が塗布
された表面から感知できるほどに浸出、溶出、または放出しないことが好ましい。
【００２０】
　本発明の特定の実施形態において、アルコール含有溶媒は、基本的にグリセロール、エ
チレングリコール、プロピレングリコール、ブチレングリコール、ペンタングリコール、
それらの異性体および誘導体、ならびに上記のいずれかの混合物から成る群から選択され
る少なくとも１つのグリコールから基本的に成る。殺菌剤溶液のグリコール含有量は、６
０重量％～９５重量％であるのが好ましい。
【００２１】



(10) JP 2011-511103 A 2011.4.7

10

20

30

40

50

　本発明の特定の実施形態において、アルコール含有溶媒は、基本的に少なくとも１つの
アルコールおよび１つのグリコールの混合物から成るが、アルコールは、エタノール、メ
タノール、およびイソプロパノールから成る群から選択され、グリコールは、グリセロー
ル、エチレングリコール、プロピレングリコール、ブチレングリコール、ペンタングリコ
ール、それらの異性体および誘導体、ならびに上記のいずれかの混合物から成る群から選
択される。殺菌剤溶液のアルコール－グリコール混合物含有量は、６０重量％～９５重量
％であるのが好ましい。
【００２２】
　本発明の特定の実施形態において、抗菌ポリマーは、少なくとも１つのアリルまたはビ
ニル含有モノマー部分から引き出された、または製造された分子から基本的に成ってもよ
い。本発明の一部の実施形態において、抗菌ポリマーは、少なくとも１つの第四級アンモ
ニウム含有モノマー部分を有する分子から基本的に成る。
【００２３】
　第四級アンモニウム部分が抗菌ポリマーに共有結合している、または共有化学結合によ
り抗菌ポリマーの分子構造に結合している、およびポリマーの分子構造の一部であること
、ならびに前記第四級アンモニウム部分がポリマーの主鎖、またはポリマーの側鎖のいず
れかに位置することは、本発明の１つの実施形態である。そこで第四級アンモニウム部分
は、またはポリマー構造の唯一の部分である、ポリマー構造内に組み込まれている、また
はポリマー構造に結合している可能性がある。「主鎖」および「側鎖」はポリマーの分子
構造の説明に一般に用いられる用語であり、当業者であれば精通している。
【００２４】
　本発明において使用される一部の抗菌ポリマーは、例えば共有化学結合によりポリマー
の分子構造に結合しているモノマー部分内に少なくとも１つの第四級アンモニウム基を含
有するポリウレタンポリマーを形成するための二官能性アルコールとジイソシアネートと
の反応によるなどの逐次重合によって合成することができる。好ましくは、ポリウレタン
ポリマー中の第四級アンモニウム基の数は、ポリウレタンポリマー６５０ｇ当たり少なく
とも１モル（６．０２×１０２３）である。より好ましくは、ポリウレタンポリマー中の
第四級アンモニウム基の数は、ポリウレタンポリマー３５０ｇ当たり少なくとも１モル（
６．０２×１０２３）である。
【００２５】
　抗菌ポリマー分子は、５～２５，０００、好ましくは５０～１０，０００、およびより
好ましくは１００～５，０００の平均重合度を有してもよい。
【００２６】
　本発明の１つの態様において、殺菌用組成物は表面に塗布されるが、この表面は動物の
皮膚、ヒトの皮膚、非生物多孔質表面、または非生物無孔質表面であってもよい。
【００２７】
　例えば、殺菌用組成物は医学的処置の前に皮膚に塗布することができる。用語「医学的
処置」には、これに限定されるものではないが、手術、注射、瀉血、およびカテーテル挿
入が含まれ、皮膚を切り開く他の処置がさらに含まれる。さらにまた、殺菌用組成物は獣
医学的処置の前に動物の皮膚に塗布することもできる。用語「獣医学的処置」には、これ
に限定されるものではないが、手術、注射、カテーテル挿入、および動物の皮膚または皮
革を切り開く他の処置が含まれる。
【００２８】
　本発明の別の実施形態において、感染患者間または患者の感染部位間の細菌の伝搬を最
小限に抑えるために、殺菌用組成物を医療従事者の手に塗布することができる。
【００２９】
　本発明の別の実施形態において、殺菌用組成物は、化粧品内での細菌増殖を減少させる
、または防止するために化粧品調製物中に組み込むことができる。
【００３０】
　本発明の１つの利点は、抗菌ポリマーコーティングの多数の実施形態が皮膚に目に見え
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る染みを作らず、そして無色である点である。
【００３１】
　本発明の別の実施形態は、コーティングを可視化できる色素を含有する殺菌用組成物を
提供する。一部の実施形態において、色素は抗菌ポリマーに結合しており、それにより、
コーティングからの色素の移動を防止する。
【００３２】
　本発明の多数の実施形態の１つの利点は、溶媒が消散した後に、コーティングが概して
無臭であることである。
【００３３】
　本殺菌用組成物の多数の実施形態は、約５～約９、好ましくは６．５～８．０のｐＨを
有する。
【００３４】
　本殺菌用組成物の様々な実施形態は、液体、ゲル、フォーム、およびエアロゾルから成
る群から選択される形態で皮膚に塗布することができる。
【００３５】
　選択的に、本殺菌用組成物は、薬物、抗菌剤、防腐剤、増粘剤、保湿剤、皮膚軟化剤、
ビタミン、一時的色素、持続的色素、および紫外線吸収剤から成る群からさらに選択され
る、少なくとも１つの添加物を含有する。そのような添加物が抗菌性の場合は、添加物は
、持続的な活性を有する抗菌ポリマーの溶媒としても機能するアルコールであってもよい
。抗菌性または防腐性添加物は、第四級アンモニウム塩、ビグアニド、またはフェノール
化合物であってもよい。特定の実施形態において、追加される抗菌剤または防腐剤は、塩
化ベンザルコニウム、塩化ベンゼトニウム、ジメチルジデシルアンモニウムクロライド、
またはそれらの混合物などの第四級アンモニウム塩である。別の実施形態において、追加
される抗菌剤または防腐剤は、クロルヘキシジンまたはポリ（ヘキサメチレンビグアニド
）などのビグアニドである。別の実施形態において、追加される抗菌剤または防腐剤は、
フェノールまたはトリクロサンなどのフェノール化合物である。一部の実施形態において
、皮膚軟化剤は、グリセロール、エチレングリコール、プロピレングリコール、ブチレン
グリコール、ペンタングリコール、ジプロピレングリコール、ポリプロピレングリコール
、ポリエチレングリコール、鉱油、脂肪アルコール、イソプロピルパルミテート、ラノリ
ン、例えばラノリンのエトキシル化アセチル化アルコールおよび界面活性アルコール誘導
体などのラノリンの誘導体、スクアラン、脂肪アルコール、グリセリン、ならびに例えば
ジメチコン、シクロメチコン、若しくはシメチコンなどのシリコン類、またはそれらの混
合物である。別の実施形態において、薬物は、抗生物質、抗炎症薬、鎮痛薬、または麻酔
薬である。
【００３６】
　一部の実施形態において、抗菌ポリマーは、１種類のモノマーを少なくとも１つの種類
の異なる他のモノマーと混合する工程と、これらのモノマーを共重合させる工程であって
、モノマーの少なくとも１つは少なくとも１つの第四級アンモニウム部分を有する工程と
、アルコールに易溶性で水に不溶性のコポリマーを製造する工程とによって製造すること
ができる。
【００３７】
　一部の実施形態において、抗菌ポリマーは、モノマーを重合させる工程であって、モノ
マーの少なくとも１つは少なくとも１つの第四級アンモニウム部分を有する工程と、アル
コールに易溶性で水に不溶性のコポリマーを製造する工程とによって製造することができ
る。
【００３８】
　本発明の別の選択的実施形態において、どちらもポリマー分子構造に共有結合している
、または共有化学結合によりポリマー分子構造に結合しているので、ポリマー分子構造の
一部であり、ポリマーの主鎖、またはポリマーの側鎖のいずれかに位置する色素（例えば
、フルオレセイン）および抗菌剤（例えば、第四級アンモニウム）単位の両方を含有する
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ポリマーが提供される。
【００３９】
　基本的にアルコールおよび／またはグリコールから成る溶媒に易容性であるが、水に不
溶性である、共有化学結合によりポリマーの分子構造に結合した少なくとも１つの第四級
アンモニウム部分を含有し、および表面に塗布された場合に永続的抗菌活性を提供するこ
とができるポリウレタンポリマーを提供することは、本発明の１つの実施形態である。
【００４０】
　抗菌ポリマーとそれが塗布される基質の間に共有化学結合が形成されないことは、本発
明の１つの実施形態である。さらに、抗菌ポリマーは、それが塗布されている基質から、
アルコール、グリコール、または有意なアルコール含有量を有する溶媒を用いることによ
り、取り除くことができる。
【００４１】
　金属または金属塩が抗菌物質として使用されないことは、本発明の１つの実施形態であ
る。
【００４２】
　表面に塗布された後、抗菌ポリマーに不溶性を付与するために硬化する工程を必要とし
ないことは、本発明の１つの実施形態である。
【００４３】
　抗菌ポリマーの全ポリマー重量の約５０％未満が水または水溶液中に可溶性であること
は、本発明の１つの実施形態である。この実施形態は、抗菌ポリマーの永続的および即効
性特性を強化する。この活性の強化は、低分子量ポリマーを用いると達成できる。
【００４４】
　本発明のアルコール可溶性またはグリコール化溶性の抗菌ポリマーを、医療機器および
家庭用品を含むポリマー器具の成分として利用できることは、本発明の１つの実施形態で
ある。本発明の抗菌ポリマーは、例えば化粧品調製物、縫合糸、または創傷ドレッシング
などの他の製品に組み込むことのできる、またはそれらを形成するために使用できるフィ
ルム、繊維、ゲル、フォーム、接着剤、シーラント若しくはコークを製造するために利用
することができる。
【００４５】
　本発明の別の実施形態は、例えば医療用縫合糸または多繊維ポリエステル縫合糸などの
合成縫合糸のための永続的抗菌処理を提供することである。
【００４６】
　本発明の別の実施形態は、非浸出性抗菌性創傷ドレッシングとして使用される親水性ポ
リウレタンフォーム中に組み込むことができる、水不溶性であり、アルコール可溶性また
はグリコール化溶性のいずれかである抗菌ポリマーを提供することである。
【００４７】
　プラスチックフィルム若しくはシートに塗布できる紫外線硬化型コーティングに組み込
むことができる、水不溶性であり、アルコール可溶性またはグリコール化溶性のいずれか
である抗菌ポリマーを提供することは、本発明の１つの実施形態である。コーティングさ
れたフィルムおよびシートは、所望の形状を有する抗菌製品へさらに熱成形または真空成
形することができる。
【００４８】
　基質を殺菌する方法であって、基質を、第四級アンモニウム部分を含む水不溶性の抗菌
ポリマーの溶液で処理する工程であって、溶媒および／またはポリマー溶液は全部が、若
しくは部分的に基質の表面内に溶解する、吸収される、さもなければ浸透することのでき
る工程と、溶媒を除去して、基質へ抗菌ポリマーを含浸させる、注入する、コーティング
する、接着させる、結合させる、若しくは浸透させるために基質を乾燥させる工程であっ
て、基質に抗菌特性が付与され、液体への曝露によって除去されない工程とを含む方法を
提供することは本発明の１つの実施形態である。
【００４９】
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　その中に含浸したポリマーを有する基質は、相互貫入ネットワーク（ＩＰＮ）を含むこ
とができる。基質は、例えばフィルム若しくは繊維などの最終使用形にあるポリマーであ
ってもよい、または例えば樹脂、ペレット、押し出し材、または粉末を製造するための操
作などの成型若しくは成型作業においてその後に使用することを目的とするポリマーであ
ってもよい。
【００５０】
　基質は、さらにまた布地、木材、または紙であってもよい。基質は、全体に、または部
分的にのみポリマー溶液が注入されてもよい。部分的注入の場合には、抗菌ポリマーは、
基質の内部全体とは対照的に、基質の表面の大部分に、または直下に沈着させられる。基
質は、抗菌ポリマー溶液を調製するために使用される溶媒に不溶性であってもよい；しか
し、溶媒が基質材料内に浸透できることが必要である。例えば、ポリマーおよび溶媒の一
部の特定の組み合わせは、溶媒の溶解を誘発せずに、基質内への溶媒およびポリマー溶液
の吸収を生じさせることができる。
【００５１】
　溶媒は、さらにまた完全に、または部分的かいずれかで基質を溶解させることができる
。例えば、基質を完全に溶解させることのできるポリマー溶液は、ポリマー溶液によって
基質の表面が影響を受けることを可能にするために十分に長いが、しかし基質が溶解する
ほど長くない期間にわたって基質に塗布することができる。この方法で、基質の表面は抗
菌ポリマーを用いて修飾されるようになる。
【００５２】
　本発明の１つの実施形態は、どちらも溶媒中で溶解している第四級アンモニウム部分お
よび少なくとも１つの他のポリマーを含む水不溶性抗菌ポリマーを含む溶液を提供するこ
とである。抗菌ポリマーの（アルコール若しくは他の溶媒中の）溶液は、異なるポリマー
の溶液と結合することができる、または異なるポリマーを抗菌ポリマー溶液に添加する、
またはその中に溶解させて、製品若しくは物体を調製するためにさらに加工処理する；フ
ィルム、チューブ、シート、ロッド、繊維、コーティング、若しくは粉末に形成若しくは
成型する；または基質を処理するために使用することのできる適切な溶液若しくは混合物
を形成することができる。
【００５３】
　用語の定義
　本願明細書で用いられる以下の用語は、以下の意味を有する。
【００５４】
　「病原菌（ｍｉｃｒｏｂｅ）」若しくは「微生物（ｍｉｃｒｏｏｒｇａｎｉｓｍ）」は
、細菌、ウイルス、原虫、酵母、真菌、カビ、またはこれらのいずれかによって形成され
た胞子など、あらゆる微生物または微生物の組み合わせを意味する。
【００５５】
　「抗菌」は、微生物を殺滅する、破壊する、不活性化する、若しくは中和する、または
微生物の増殖、生存能力、または伝搬を防止する、若しくは減少させることを可能にする
化合物、組成物、物品、または物質の殺菌若しくは静菌特性を意味する。
【００５６】
　「殺菌剤」は、微生物を破壊する、中和する、またはさもなければ微生物の増殖若しく
は生存を妨害する作用物質である。
【００５７】
　「アルコール」は、化学式ＣｎＨ２ｎ＋２－ｘ（ＯＨ）ｘ（式中、ｎは１～１０の整数
であり、ｘは１～３の整数である；好ましくは、ｎは１～５であり、ｘは１若しくは２で
ある；およびより好ましくは、ｎは２若しくは３であり、ｘは１である）を有する揮発性
の液体を意味する。本明細書で使用する用語［アルコール」は、モノヒドロキシアルコー
ル（ｘ＝１）ならびに２つ若しくはそれ以上のヒドロキシル基を有するグリコール（ｘ＝
２、３）を含む。好ましいグリコールは、非毒性である。
【００５８】
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　「可溶性」は、物質が、グリコール、アルコールまたは水など、多量の特定の液体に溶
解できることを意味する。アルコール溶媒中に可溶性である多数のポリマーは、グリコー
ル溶媒中にも可溶性である。
【００５９】
　「易容性」は、問題の溶質が実質的に１００％可溶性で、室温において、例えば、特定
のグリコール、アルコール、またはアルコールとグリコールとの組み合わせなどの特定溶
媒中に２０重量％までの溶質を含有する溶液を形成できることを意味する。
【００６０】
　「不溶性」は、物質が、例えば水などの特定溶媒の（例えば１００倍を超える）過剰量
にも有意に溶解しないことを意味する。
【００６１】
　「揮発性」は、溶媒または液体が室温で完全に蒸発することを意味する。
【００６２】
　「耐久的」は、水に不溶性で、例えば、汗、液体との偶発的接触、または液体で軽く洗
う行為によって容易には取り除かれないことを意味する。
【００６３】
　「付与する」は、基質に機能的特徴若しくは特性を染み込ませる、授ける、伝搬する、
運搬する、またはさもなければ組み込むことを意味する。例えば、第四級アンモニウム基
は、何かに抗菌活性を付与することができる。
【００６４】
　「結合する」は、一部の基質を基質内若しくは上に注入する、コーティングする、結合
させる、含浸させる、浸透させる、吸収させる、混合する、さもなければ物理的に組み入
れることを意味する。
【００６５】
　「非加水分解性」結合は、結合を含有する物質の通常の使用下で結合が曝露させられる
と予想される標準条件下では加水分解しない化学結合である。例えば、本発明による創傷
ドレッシング若しくは縫合糸の非加水分解性結合は、創傷浸出液、体液、微生物、酵素、
防腐性塗剤、クリーム剤、軟膏剤、およびその他の正常な生理的ｐＨ範囲内にある水性媒
体への曝露などの通常の貯蔵条件下で当該結合の分裂を生じさせる加水分解タイプの反応
を経験しない。
【００６６】
　「接触殺菌」は、流体殺菌を生じさせ得るレベルでは接触している流体への浸出、溶出
、または放出を必要としない微生物を殺滅する特性を意味する。
【００６７】
　「抗菌性金属物質」は、組成物に抗菌活性を付与することができる形態にあるコロイド
状銀などの金属、または金属塩を意味する。本発明は、抗菌性金属物質の非存在下で抗菌
活性を提供する。
【００６８】
　「基質」は、「表面」と同義語の場合があり、本明細書に記載した組成物を使用できる
抗菌保護を必要とするあらゆる物質を意味する。基質は、組成物とは別個の独立した製品
として存在することができ、動物の皮膚、ヒトの皮膚、非生物多孔質表面、または非生物
無孔質表面を含むことができる。表面は、ポリマー、樹脂、粉末、布地、木材、紙、皮膚
を含むことができ、ペレット、衣服、縫合糸、創傷ドレッシング、および様々な他の製品
の構成成分であってもよい。または、本組成物は、例えば、フィルム、繊維、シート、ゲ
ル、フォーム、接着剤、シーラント、コーク、成型品、ロッド、チューブ、医療器具、化
粧品調製物、および家庭用品などを含むポリマー器具または物体を形成するために基質と
合体することができる。
【発明を実施するための形態】
【００６９】
　本発明の１つの典型的実施形態は、１種類のモノマー部分から構成されるポリマー分子
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を有する抗菌ポリマーを利用する；または、ポリマー分子は２種類以上のモノマー部分か
ら構成されてもよい。本発明の典型的な実施形態では、モノマー部分の第四級アンモニウ
ム基は、ポリマー分子に抗菌活性を付与する。望ましくは、第四級アンモニウム基を含む
そのようなモノマー部分は、ポリマー分子の少なくとも２重量％、より好ましくはポリマ
ー分子の少なくとも１０重量％、最も好ましくはポリマー分子の少なくとも２５重量％を
構成する。好ましくは、抗菌ポリマー中の第四級アンモニウム部分の数は、ポリマー６５
０ｇ当たり少なくとも１モル（６．０２×１０２３）である。より好ましくは、抗菌ポリ
マー中の第四級アンモニウム部分の数は、ポリマー３５０ｇ当たり少なくとも１モル（６
．０２×１０２３）である。
【００７０】
　第四級アンモニウム部分が抗菌ポリマーに共有結合している、または共有化学結合によ
り抗菌ポリマーの分子構造に結合している、およびポリマーの分子構造の一部であること
、そして前記第四級アンモニウム部分がポリマーのバックボーンとも記載される主鎖、ま
たはポリマーの側鎖のいずれかに位置することは、本発明の１つの実施形態である。そこ
で第四級アンモニウム部分は、またはポリマー構造の唯一の部分であってもよい、ポリマ
ー構造内に組み込まれてもよい、またはポリマー構造に結合してもよい。「主鎖」および
「側鎖」は、ポリマーの分子構造の説明に一般に用いられる用語であり、当業者であれば
精通している。ポリマーの主鎖内の基は、さらにまたポリマーの「バックボーン」内にあ
るとも記載される。側鎖基である基は、ポリマー鎖のバックボーンに「吊り下がっている
（ペンダント）」であるとも記載される。
【００７１】
　本発明の好ましい実施形態では、抗菌ポリマーの第四級アンモニウム部分はポリマーバ
ックボーンに吊り下がっているのではなくポリマーバックボーンの主鎖またはバックボー
ン内に含有されている。
【００７２】
　本発明の好ましい実施形態では、抗菌ポリマーの第四級アンモニウム部分は、非加水分
解性である安定性化学構造および共有結合によってポリマー分子構造に接続されている。
加水分解性結合または構造の例としては、エステル、アミド、および無水物が挙げられる
。非加水分解性である結合および構造の例としては、ウレタン、尿素、エーテル（Ｃ－Ｏ
－Ｃ）、炭素－炭素（Ｃ－Ｃ）、および炭素－窒素（Ｃ－Ｎ）結合が挙げられる。
【００７３】
　抗菌ポリマーは、水に不溶性であり、および少なくとも７５重量％のアルコール、グリ
コール、またはそれらの混合物の水溶液中に易溶性であるように調製される。より好まし
くは、抗菌ポリマーは、水に不溶性であり、および少なくとも５０重量％のアルコール、
グリコール、またはそれらの混合物の水溶液中に易溶性であるように調製され、最も好ま
しくは、抗菌ポリマーは水に不溶性であり、および少なくとも２５重量％のアルコール、
グリコールまたはそれらの混合物の溶液中に易溶性であるように調製される。抗菌ポリマ
ーをルコール含有溶媒中に溶解させて、皮膚を含む表面に適用できることは、本発明の１
つの実施形態である。
【００７４】
　異なる溶媒中でのポリマーの相対溶解度は、自明ではない。本発明は、アルコールおよ
びグリコール中には可溶性であるが、水には不溶性であるポリマーに関する。この特性の
特定の組み合わせは、多数の異なる種類の公知の天然ポリマーおよび合成ポリマーの中で
も相当に少数でしか示されない。ポリマーは、一般に水溶性および水不溶性の２群に分類
することができる。一部の水不溶性ポリマーは、様々な有機溶媒に可溶性の可能性がある
。溶解性は、一般に特定のポリマーと溶媒の組み合わせの特性に依存し、可溶性の組み合
わせはポリマーと溶媒の化学構造が類似する場合に生じる。溶媒の極性は、おそらく最も
重要な検討材料である。一部の一般的溶媒の極性は、極性が最も高いものから最も低いも
のへ並べると：水、エタノール、エーテル、トルエン、およびヘキサンとなる。多数の水
溶性ポリマーはアルコールにも可溶性である。アルコールでは、極性はメタノール、エタ
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ノール、およびイソプロパノールの順に低下し、メタノールの極性が最も水の極性に近い
。そこで、多数の水溶性ポリマーは、エタノールまたはイソプロパノールよりもメタノー
ルに溶け易い。エタノール、イソプロパノール、および非毒性グリコールは、本発明を実
施するために好ましい溶媒である。イソプロパノールは、一般的には大多数のポリマーに
とってあまり優れた溶媒ではない。水に高溶解性であるポリエチレンオキシドでさえ、イ
ソプロパノールには不溶性であり、多数の他の水溶性ポリマー、例えばポリＤＡＤＭＡＣ
、アルギン酸塩、ポリアクリレート、およびポリ（ビニルアルコール）さえと同様である
。天然ポリマーおよび合成ポリマー両方の大部分はイソプロパノール中では不溶性である
。ポリマーがさらに水に不溶性であるというまた別の要件は、本発明を実施するために有
用なポリマーの選択を一層より重要にする。
【００７５】
　アルコール含有若しくはグリコール含有溶媒は、担体としてだけではなく、速効性の殺
菌剤として、二重の目的を果たすことができる。アルコール含有若しくはグリコール含有
溶媒が蒸発した、吸収された、または消散した後には、抗菌ポリマーのコーティングが皮
膚または他の基質上に残留する。このコーティングは永続的であり、水に不溶性であるの
で、例えば、汗、液体との偶発的接触、または液体で軽く洗う行為によって容易には取り
除かれない。
【００７６】
　これに限定されるものではないが、グリセロール、エチレングリコール、プロピレング
リコール、ブチレングリコール、またはペンタングリコールを含むグリコールが溶媒およ
び担体として使用されることは、本発明の１つの実施形態である。グリセロール、エチレ
ングリコール、プロピレングリコール、ブチレングリコール、およびペンタングリコール
の様々な異性体および誘導体もまた、本発明にとって適切な溶媒である。例えば、ペンタ
ングリコールのファミリーには、１，４－ペンタンジオール、１，５－ペンタンジオール
、２，４－ペンタンジオール、およびまた別の異性体が含まれる。グリコールの他の誘導
体は、本発明のために適切な溶媒の可能性がある。例えば、ハロゲン化グリコールは、本
発明の適切な実施形態において使用できる。
【００７７】
　グリコール類は、一般に低級アルコール（例えばエタノール）ほど揮発性ではない；し
かしそれでも本発明の抗菌ポリマーのための溶媒／担体としての有用性を有する可能性が
ある。例えば、プロピレングリコールは、抗菌ポリマーが皮膚へ塗布するための化粧品調
製物中に組み込まれる場合の溶媒／担体として使用できる。プロピレングリコールは蒸発
するのではなくむしろ皮膚内に吸収され得るので、持続性のある抗菌ポリマーコーティン
グが残る。このアプローチは、低級アルコールを使用した場合に起こり得る望ましくない
作用（例えば、皮膚刺激、皮膚の乾燥、または炎症）を回避する。
【００７８】
　アルコールおよびグリコールを含む混合物が溶媒および担体として使用されることは、
本発明の１つの実施形態である。この混合物のアルコール成分は、これに限定されるもの
ではないが、エタノール、メタノール、イソプロパノール、およびそれらの混合物を含む
ことができる。溶媒混合物のアルコール成分が変性アルコール、詳細には、５％イソプロ
パノール変性剤を有するエタノール（つまり、９５％エタノール／５％イソプロパノール
）として、米国国税庁の酒税およびたばこ税課（Ａｌｃｏｈｏｌ　ａｎｄ　Ｔｏｂａｃｃ
ｏ　Ｔａｘ　Ｄｉｖｉｓｉｏｎ）が定める市販の非飲料グレードの変性アルコールのＤｅ
ｎａｔｕｒｅｄ　Ａｌｃｏｈｏｌ　ＳＤＡ　３－Ｃであることは、本発明の典型的実施形
態の１つの実施形態である。混合物のグリコール成分は、例えば、グリセロール、エチレ
ングリコール、プロピレングリコール、ブチレングリコール、ペンタングリコール、また
はそれらの異性体若しくは誘導体、あるいは上記のいずれかの混合物であってもよい。殺
菌剤溶液混合物の結合アルコール－グリコール混合液含有量は、６０重量％～９５重量％
であるのが好ましい。
【００７９】



(17) JP 2011-511103 A 2011.4.7

10

20

30

40

50

　抗菌ポリマーは、例えばアセトン、メチルエチルケトン、テトラヒドロフラン、酢酸エ
チル、エーテル、エステル、ベンゼン、トルエン、炭酸塩、炭化水素、または塩素化炭化
水素などの他の有機溶媒中にも溶解可能であってもよく、これらの溶媒のいずれかに溶解
させた抗菌ポリマーの溶液を使用すると、抗菌組成物を調製することができる；しかしこ
れらの溶媒は、必ずしもアルコール若しくはグリコールによって提供されるような即時殺
菌の利点を提供することはできない。
【００８０】
　抗菌特性がポリマー構造内に永続的に固定されることは、本発明の１つの特徴である。
これは、例えば、ポリマーの分子構造内に抗菌特性を備える化学官能基を直接的に組み込
むことによって達成できる。これは、抗菌作用の永続性および持続性を提供するだけでは
なく、可溶性抗菌成分、例えば低分子量の成分が抗菌コーティングから浸出して基質内に
進入する、または抗菌活性を有することが望ましくない領域に移動することも防止する。
例えば、皮膚に塗布した場合、本組成物は、永続的抗菌活性を提供する；しかし抗菌活性
は、アルコールをベースとする担体溶媒の蒸発後に、ポリマーから移動して皮膚表面に浸
透したり、望ましくない作用を有する可能性がある細胞内に進入することはない。
【００８１】
　本組成物が細菌兵器物質に接触する危険性がある個人（例えば、軍人および郵便作業員
）を、彼らの皮膚を処置することによって、またはこれらの個人が接触する装置および物
質の表面を処置することによって、保護するために有用であることは、本発明の１つの利
点である。
【００８２】
　本発明の組成物を動物の皮膚上に使用できる（例えば、乳牛乳頭の消毒、外科手術、お
よび獣医学的手術）ことは、本発明の１つの実施形態である。
【００８３】
　活性抗菌剤として第四級アンモニウム化合物を利用すること、および第四級アンモニウ
ム化合物がＭＲＳＡまたはＶＲＥなどの耐性菌の発達を促進しないことは、本発明の１つ
の利点である。そのような細菌に対する本発明の物質の効果を証明するために、以下の実
施例を提供する。
【００８４】
　本発明の殺菌用組成物は、他の不活性または活性成分を追加して含有することができる
。例えば、増粘剤は、粘性を高めるため、またはゲル状形態の製品を提供するために含め
ることができる。例えば保湿剤、皮膚軟化剤、ビタミン類、紫外線吸収剤、薬物、抗菌剤
、または他の不活性剤および活性剤などの添加物を加えることもできる。そのような添加
物は、一時的に作用することでその目的を果たすことができるので、さもなければ、ポリ
マーコーティングに取り込まれることにより、液体によって容易に取り除かれないように
安定化されるので、水不溶性である必要はない。さらに、ポリマーコーティングの存在の
視覚的指標として機能させるために、持続的または一時的色素を組成物に添加する、また
はその代わりに表面に塗布された後にポリマーコーティングに塗布することができる。
【００８５】
　本発明の組成物は非浸出抗菌特性を備えるポリマーフィルム若しくはコーティングを提
供するが、追加の効力を提供するためには、状況によって追加の抗菌剤若しくは防腐剤を
本組成物に組み込むことが望ましい場合もある。この追加の物質はポリマーには共有結合
しないので、浸出する可能性がある。これは、上述した抗菌ポリマーの非浸出性を変化さ
せない。追加の抗菌剤が本組成物から完全に浸出しても、本抗菌ポリマーは、依然として
非浸出性の抗菌活性を提供する。さらに、本抗菌ポリマーマトリックスは、追加の物質の
浸出速度を緩徐化するために機能するので、追加された物質の効力を延長することができ
る。有用な抗菌性または防腐性添加物の例としては、第四級アンモニウム塩、ビグアニド
、およびフェノール化合物が挙げられる。所定の実施形態では、追加される抗菌剤または
防腐剤は、例えば塩化ベンザルコニウム、塩化ベンゼトニウム、塩化ジメチルジデシルア
ンモニウム、またはそれらの混合物などの第四級アンモニウム塩である。
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【００８６】
　別の実施形態において、追加される抗菌剤または防腐剤は、クロルヘキシジンまたはポ
リ（ヘキサメチレンビグアニド）などのビグアニドである。別の実施形態において、追加
される抗菌剤または防腐剤は、例えばフェノールまたはトリクロサンなどのフェノール化
合物である。
【００８７】
　本組成物が、長時間の抗菌作用を達成するために、液体、ゲル、フォーム、またはエア
ロゾルスプレーとして調製できること、およびヒトまたは他の動物の皮膚を含む表面に塗
布できることは、本発明の１つの実施形態である。
【００８８】
　以下の実施例は、グリコール可溶性、アルコール可溶性、水不溶性の抗菌ポリマー分子
の合成および適用を示している。これらのポリマー分子は、一般には、２種類のモノマー
、つまり第１モノマー（Ａ）および第２モノマー（Ｂ）で、そのうちの少なくとも１つは
第四級アンモニウム基を含有するモノマーの混合物のフリーラジカルビニル重合によって
合成できることは、本発明の１つの実施形態である。第１モノマー（Ａ）、およびモノマ
ーＡのホモポリマーは水溶性であるが、第２モノマー（Ｂ）は一般的に水不溶性である。
モノマーＡおよびＢに対して相互に有効である溶媒（例えば、アルコールまたはグリコー
ル）は、２つのモノマーの共重合に適した均質溶液を調製するために使用することができ
る。Ａ＋Ｂのコポリマーは、アルコールまたはグリコールに可溶性である。これは、本組
成物を調製するために考えられる例示的方法の１つに過ぎず、当業者であれば、アルコー
ル可溶性、水不溶性の抗菌ポリマー分子を調製するために使用できる多数の他の方法があ
ることを理解できる。３若しくはそれ以上のモノマーの混合物もまた、適切な抗菌コポリ
マーを調製するために使用することができる。
【００８９】
　ポリマー分子がポリウレタンポリマーを形成するための二官能性アルコールとジイソシ
アネートとの反応によるなどの逐次重合により合成できることは、本発明の１つの実施形
態である。これに限定されるものではないが、ポリアミド（ナイロン）、ポリエステル、
およびポリウレアを含む他のタイプの逐次ポリマーも利用できることは、本発明の１つの
実施形態である。抗菌部分のポリマー内への組み込みは、反応性官能基を備える抗菌化合
物を利用することによって実施することができる。例えば、Ａｋｚｏ　Ｎｏｂｅｌ社は、
Ｅｔｈｏｑｕａｄ（商標）の商標名で販売されている一連の化合物を提供している。１つ
の例は、ポリマーの主鎖構造内に第四級アンモニウム部分を含有する抗菌ポリウレタンポ
リマーを形成するために、トリレン－２，４－ジイソシアネート（ＴＤＩ）などのジイソ
シアネートと反応させることのできる２つの反応性ヒドロキシエチル置換基を備えるメチ
ル／Ｃ１２第四級アンモニウム化合物である、Ｅｔｈｏｑｕａｄ（商標）Ｃ／１２－７５
ＤＫである。
【００９０】
　本発明の１つの実施形態では、本組成物に非浸出性の可視マーカーを提供するために、
色素分子を抗菌ポリマー構造内に組み込むか、または共有結合させることができる。例え
ば、フルオレセイン色素分子は、ポリウレタン構造の一部を形成するためにジイソシアネ
ートと反応することのできる２つの水酸基を含有する。フルオレセインとＥｔｈｏｑｕａ
ｄ（商標）Ｃ／１２－７５ＤＫの混合物をＴＤＩと反応させると、生じたポリマーは、ポ
リマー主鎖構造内に色素（フルオレセイン）および抗菌剤（第四級アンモニウム）の両方
を含有する。
【００９１】
　抗菌部分は、ポリマー形成後にポリマー内に組み込むこともできる。これは、例えば、
エステル交換または、Ｅｔｈｏｑｕａｄ（商標）とポリアクリレートとの反応などの他の
置換反応により達成することができる。
【００９２】
　合成されたポリマー分子は、（１分子当たりのモノマー部分が）５～２５，０００だが
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、しかしより好ましくは５０～１０，０００、および最も好ましくは１００～５，０００
の平均重合度を有する。ポリマーを生成する際に使用するために適したビニルモノマーに
は、これに限定されるものではないが、アリル含有モノマー、ビニル含有モノマー、スチ
レン誘導体、アリルアミン、アンモニウム塩、アクリレート、メタクリレート、アクリル
アミド、メタクリルアミド、ジメチルアミノエチルメタクリレート（塩化メチル第四級塩
）、ジメチルアミノエチルメタクリレート（塩化ベンジル第四級塩）、ジメチルアミノエ
チルアクリレート（塩化メチル第四級塩）、ジメチルアミノエチルアクリレート（塩化ベ
ンジル第四級塩）、および他のＣＨ２＝ＣＲ－（Ｃ＝Ｏ）－Ｘ－（ＣＨ２）ｎ－Ｎ＋Ｒ'
Ｒ''Ｒ'''／／Ｙ－構造（式中、Ｒは水素若しくはメチルであり、ｎは２若しくは３に相
当し、ＸはＯ、Ｓ、若しくはＮＨのいずれかであり、Ｒ'、Ｒ''、およびＲ'''は独立的に
Ｈ、Ｃ１～Ｃ１６アルキル、アリール、アリールアミン、アルカリル、およびアラルキル
から成る群から選択され、Ｙ－は第四級窒素の正荷電に対する陰イオン性対イオンである
）を備える他の化合物（ジアリルジメチルアンモニウム塩；ビニルピリジンおよびその塩
；ならびにビニルベンジルトリメチルアンモニウム塩）が含まれる。
【００９３】
　本ポリマーを生成する際に使用するために適したフリーラジカル開始剤には、これに限
定されるものではないが、例えばＡＩＢＮおよび関連化合物などのアゾ化合物、ならびに
例えば過酸化ベンゾイル、過酸化ジクミル、ｔ－ブチルヒドロペルオキシド、過硫酸ナト
リウム、過酸化水素、過酸化ナトリウムなどの過酸化物、およびフリーラジカル重合開始
剤として一般的に使用される他の過酸化物およびヒドロペルオキシドが含まれる。光開始
重合もまた使用することができ、この場合は光線への曝露により重合を開始する、適切な
光開始剤（例えば、ベンゾフェノン誘導体）が使用される。放射線重合もまた使用するこ
とができるが、この場合は電離放射線（例えば、ガンマ線）への曝露により重合が開始さ
れる。
【００９４】
　本明細書に記載した抗菌ポリマーおよび組成物の抗菌効力を測定するためには、様々な
試験法を使用できる。以下では、「担体持続性試験（Ｃａｒｒｉｅｒ　Ｐｅｒｓｉｓｔｅ
ｎｃｅ　Ｔｅｓｔ）」、つまりＣＰＴについて記載する。本発明の組成物および物質は、
ＣＰＴによって試験した場合に素晴らしい結果をもたらすことが見いだされている。細菌
集団の減少は、一般には６対数を超える（生菌減少率９９．９９９９％）。本発明に記載
した物質は、ＣＰＴ法により試験すると、細菌の３対数減少を生じさせることができる。
好ましくは、本発明に記載した物質は、ＣＰＴ法により試験すると、細菌の４対数減少を
生じさせることができる。より好ましくは、本発明に記載した物質は、ＣＰＴ法により試
験すると、細菌の５対数減少を生じさせることができる。一層より好ましくは、本発明に
記載した物質は、ＣＰＴ法により試験すると、細菌の６対数減少を生じさせることができ
る。ＣＰＴは、抗菌物質を抗菌剤で処理していないコントロール物質と比較する比較試験
であると理解すべきである。特定のＣＰＴ試験で得られる最大理論対数減少は、未処理の
コントロール上の細菌集団の増殖によって限定される。そこで、実際の対数減少が規定数
値未満である場合でさえ、実質的に１００％の生菌除去率を得ることができる。
【００９５】
　本発明の一部の適用では、抗菌ポリマーの一部分（全ポリマーの約５０重量％未満）が
水または液体中に可溶性であることが望ましい場合がある。この方法で、可溶性抗菌成分
からの即効性抗菌効力、ならびに不溶性抗菌ポリマーからの長期間永続的抗菌活性を結合
した利点を実現することができる。これは、例えば、本ポリマーの一部分にある程度の水
溶性を提供するためにポリマー構造内への親水単位の組み込みによって実施することがで
きる。例えば、親水性－ＣＨ２－ＣＨ２－Ｏ－ＣＨ２－ＣＨ２－単位は、ビス（２－ヒド
ロキシエチル）エーテルとＴＤＩとを反応させることによってポリウレタンをベースとす
る抗菌ポリマー内に組み込むことができる。水溶性若しくは浸出性抗菌含有量の強化は、
さらにまた減少した分子量（低い平均重合度）を備える抗菌ポリマーを調製することによ
っても達成できる。ポリマー分子量または重合度を減少させるための方法は、当業者であ
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れば精通している。
【００９６】
　コーティングとしてのそれらの使用に加えて、本発明のアルコール可溶性／水不溶性抗
菌ポリマーは、さらにまたポリマー器具または例えば医療器具および家庭用品を含む物体
の構成成分としても利用することができる。これは、例えば、抗菌ポリマー若しくはその
溶液を、他のポリマー若しくはその溶液、または重合可能なモノマー若しくはプレポリマ
ー、またはその溶液とブレンドすることによって実施することができる。本発明の抗菌ポ
リマーは、例えば医療器具、ポリマー器具、またはその他の物体における構成成分として
使用できるフィルム、繊維、ゲル、フォーム、接着剤、シーラントおよびコークを形成す
るためにも利用することができる。
【００９７】
　本発明の１つの実施形態は、どちらもＥｔｈｉｃｏｎ社によって販売されているＭｅｒ
ｓｉｌｅｎｅ（登録商標）（未被覆）およびＥｔｈｉｂｏｎｄ　Ｅｘｃｅｌ（登録商標）
（ポリブチレート被覆）のような多繊維ポリエステル縫合糸などの、身体内に残留する合
成縫合糸のための永続的抗菌処理を提供することである。これらの縫合糸は、心臓外科手
術後の合併症の原因となる術後深部創傷感染症などの重大な脅威を防止するのに役立つ（
Ｉｍｍｅｒ　ＦＦ，Ｄｕｒｒｅｒ　Ｍ，Ｍｕｈｌｅｍａｎｎ　ＫＳ，Ｅｒｎｉ　Ｄ，Ｇａ
ｈｌ　Ｂ，Ｃａｒｒｅｌ　ＴＰ．「Ｄｅｅｐ　ｓｔｅｒｎａｌ　ｗｏｕｎｄ　ｉｎｆｅｃ
ｔｉｏｎ　ａｆｔｅｒ　ｃａｒｄｉａｃ　ｓｕｒｇｅｒｙ：ｍｏｄａｌｉｔｙ　ｏｆ　ｔ
ｒｅａｔｍｅｎｔ　ａｎｄ　ｏｕｔｃｏｍｅ」．Ａｎｎ　Ｔｈｏｒａｃ　Ｓｕｒｇ．２０
０５　Ｓｅｐ；８０（３）：９５７－６１）。この文献によると、深部胸骨創傷感染症の
発生率は１％～３％の間で変動する。数件の試験によって証明された細菌スペクトルは、
主として黄色ブドウ球菌（４１．８％）およびコアグラーゼ陰性ブドウ球菌（３２．７％
）による感染症を同定した。感染症に関連する罹患率に起因して、縫合糸の抗菌性を持続
させることによって血液媒介性感染症からの保護を提供することもまた望ましい。
【００９８】
　本発明の別の実施形態は、非浸出性抗菌活性を備える創傷ドレッシングとして使用され
る親水性ポリウレタンフォーム中に組み込むことができるアルコール可溶性／水不溶性抗
菌ポリマーを提供することである。
【００９９】
　本発明の別の実施形態は、硬化したコーティングへ非浸出性抗菌効力を付与するために
紫外線硬化型コーティング系中に組み込むことができるアルコール可溶性／水不溶性抗菌
ポリマーを提供することである。この紫外線硬化型コーティングは、引き続いて所望の形
状を備える製品へ熱成形または真空成形することのできるプラスチックフィルムに塗布す
ることができる。
【０１００】
　本発明の別の実施形態は、医療器具を皮膚へ固定するために使用される接着剤などの接
着剤の成分として使用でき、それにより接着剤に抗菌特性を提供できるアルコール可溶性
／水不溶性抗菌ポリマーを提供することである。
【０１０１】
　実施例
　以下の実施例は、本発明を図示し、当業者に対象物の作製方法および使用方法を教示す
るために提供される。これらの実施例は、本発明の範囲を限定するものとして判断すべき
ではない。
【０１０２】
　実施例Ａ１
　（２－（メタクリロイルオキシ）エチル）トリメチルアンモニウムクロライドおよびブ
チルメタクリレートの共重合
　２．５ｇの第四級ビニルモノマーである（２－（メタクリロイルオキシ）エチル）トリ
メチルアンモニウムクロライドの７５％水溶液（Ａｌｄｒｉｃｈ　Ｃｈｅｍｉｃａｌ社）
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、７．５ｇのブチルメタクリレート（Ａｌｄｒｉｃｈ　Ｃｈｅｍｉｃａｌ社）、および０
．１ｇのＡＩＢＮ（２，２'－アゾビス（２－メチルプロピオニトリル）（Ａｌｄｒｉｃ
ｈ　Ｃｈｅｍｉｃａｌ社）を１０ｇのエタノール中に溶解させることによって溶液を作製
した。この溶液にアルゴンガスを６０秒間噴霧し、溶存酸素を放出させ、アルゴン雰囲気
下でガラスバイアルに密閉した。このバイアルを７０℃の乾燥器に２４時間入れた。次に
コポリマー含有溶液をエタノール中で希釈した（１：２５）。
【０１０３】
　実施例Ａ２
　皮膚への組成物の塗布
　実施例Ａ１で生成した溶液約１ｍＬをヒトボランティアの手の甲の皮膚に塗布し、乾く
まで手袋をはめた指で伸ばして擦り込んだ。乾いた後、目立たない膜が残ったが、粘性で
も粘着性でもなく、実質的に、ボランティアには感知できなかった。ブロモチモールブル
ー（ＢＴＢ）指示染料は、第四級アンモニウム化合物へ強度に結合することが知られてい
る。ポリマーコーティングの存在を可視化するために、ポリマー含有溶液が塗布された手
の領域を、ｐＨ１０に調整したＢＴＢ指示染料の０．５％水溶液ですすぎ洗いした。手を
ぬるめの流水で３０秒間、指先を軽く用いてすすぎ洗いし、過剰なＢＴＢ指示染料溶液を
除去した。コポリマー溶液で処理した皮膚の領域は青／緑色を示したが、周辺の皮膚は青
／緑色を示さず、塗布されたポリマーの存在を示していた。コーティングは、洗剤溶液で
強力にスクラブ洗浄した後にのみ、ＢＴＢ指示染料検査がポリマーコーティングの存在を
もはや示さない程度まで減少させられた。
【０１０４】
　実施例Ａ３
　（ビニルベンジル）トリメチルアンモニウムクロライドおよびブチルメタクリレート（
Ｈ－１）の共重合
　２．５ｇの第四級ビニルモノマーである（ビニルベンジル）トリメチルアンモニウムク
ロライド（Ａｌｄｒｉｃｈ　Ｃｈｅｍｉｃａｌ社）、７．５ｇのブチルメタクリレート（
Ａｌｄｒｉｃｈ　Ｃｈｅｍｉｃａｌ社）、および０．１ｇのＡＩＢＮ（２，２'－アゾビ
ス（２－メチルプロピオニトリル）（Ａｌｄｒｉｃｈ　Ｃｈｅｍｉｃａｌ社）を２０ｇの
メタノール中に溶解させて溶液を作製した。この溶液にアルゴンガスを６０秒間噴霧し、
溶存酸素を放出させ、アルゴン雰囲気下でガラスバイアルに密閉した。このバイアルを７
０℃の乾燥器に２４時間入れた。次にコポリマー含有溶液をエタノール中で希釈した（１
：２）。この組成物を「Ｈ－１」と指名し、この後の実施例ではそのように称する。
【０１０５】
　実施例Ａ４
　ポリプロピレンへの組成物の塗布
　実施例Ａ３で生成した溶液を使用して、溶液を充填し、一晩充填したまま放置すること
により、数本の１５ｍＬポリプロピレン遠心分離管の内面をコーティングした。次に溶液
を破棄し、５０℃に設定した低温乾燥器でアルコールを完全に蒸発させた。遠心分離管内
面にポリマーコーティングが存在することを可視化するため、ＢＴＢ指示染料の０．５％
水溶液約５ｍＬを遠心分離管の１本に添加した後、管を振とうして内面全体をコーティン
グした。遠心分離管を蒸留水で数回すすぎ洗いした後、遠心分離管の内面は濃い青色のま
まであったため、遠心分離管の内面が水不溶性のポリマーでコーティングされたことを示
していた。
【０１０６】
　実施例Ａ５
　ポリマー組成物の抗菌活性
　黄色ブドウ球菌の一晩培養液の１０－４希釈液（約１×１０８ＣＦＵ／ｍＬ）の２ｍＬ
アリコートを、実施例Ａ４で処理したポリプロピレン遠心分離管１本（サンプル）および
未処理のポリプロピレン遠心分離管１本（コントロール）に添加した。３７℃での一晩の
インキュベーション中に、細菌培養液と遠心分離管の内面とが確実に接触するように、遠
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心分離管を緩徐に回転させた。翌日、各遠心分離管から採取された細菌培養液の段階希釈
液を、細菌培養プレート上に画線培養した。非処理コントロール遠心管から採取された培
養液は２．５×１０４ＣＦＵとなったが、処理されたサンプル管から採取された培養液で
画線培養されたプレート上ではコロニーが全く観察されなかった。計数されたコロニー数
の差は、細菌集団における少なくとも４．４対数の減少と言い換えられる。
【０１０７】
　実施例Ａ６
　アルコールに可溶性であるが水に不溶性である第四級アンモニウムポリウレタン（Ｈ３
－Ｃ）の合成
　５０ｇのＥｔｈｏｑｕａｄ（商標）Ｃ／１２－７５ＤＫ（Ａｋｚｏ　Ｎｏｂｅｌ社）を
丸底フラスコに入れ、これをロータリーエバポレータに取り付け、乾燥するまで蒸発させ
た。残渣（約３７．５ｇ）は、約５０℃で攪拌しながら７０ｍＬのテトラヒドロフラン（
ＴＨＦ）中に再溶解させた。４０ｇのトリレン－２，４－ジイソシアネート（ＴＤＩ）を
添加し，この溶液を約５０℃で維持した水浴に浸しながら、１時間混合した。溶液の粘度
はこの時間の間に上昇し、溶液は室温に冷却した場合に透明なままであった。この溶液を
一晩室温で保管すると、粘性の追加の上昇が観察された。９ｇのジプロピレングリコール
を添加し、この溶液を４時間にわたり５０℃で混合した。次に、混合物をロータリーエバ
ポレータに入れ、約５０℃での真空ストリッピング（ｓｔｒｉｐｐｉｎｇ）により全揮発
性溶媒（主にＴＨＦ）を除去した。次に、この混合物を１００ｍＬのイソプロパノール中
に溶解させ、真空ストリッピングを繰り返した。次に、この混合物を１００ｍＬのイソプ
ロパノール中に再び溶解させ、真空ストリッピングを再び繰り返した。この混合物を１０
０ｍＬのイソプロパノール中に再溶解させると、約５６重量％の固体ポリマー含有量を備
える透明な粘性の黄色がかった溶液が得られた。その後、このポリマー溶液を固体１％～
１０％の範囲の様々な濃度に希釈し、これらの溶液を使用して、スライドガラスおよびポ
リプロピレン試験管など様々な物体をコーティングした。コーティングは、乾燥すると透
明から僅かに不透明で、非粘着性であり、基質に付着した。さらに、コーティングは水ま
たは食塩水ですすぎ洗いしても除去されなかった。生成物のポリマーは、ポリマーの主鎖
構造内に第四級アンモニウム単位を備える直鎖状ポリウレタンを含むと考えられる。この
実施例の生成物は「Ｈ３－Ｃ」とコード化し、以下の実施例の一部において抗菌コーティ
ングとして用いた。
【０１０８】
　実施例Ａ７
　アルコールに可溶性であるが水に不溶性である、共有結合したフルオレセイン部分を含
有する第四級アンモニウムポリウレタン（Ｈ３－Ｆ）の合成
　５０ｍｇのフルオレセイン色素（天然分子）を３ｍＬのＴＨＦ中に溶解させ、次に８ｇ
のトリレン－２，４－ジイソシアネート（ＴＤＩ）と混合した。この溶液を約５０℃で１
時間混合した後、室温で一晩保管してから、事前に真空ストリッピングによりイソプロパ
ノール溶媒が除去されて、約５０℃で攪拌しながら１４ｇのテトラヒドロフラン（ＴＨＦ
）に再溶解させておいた１０ｇのＥｔｈｏｑｕａｄ（商標）Ｃ／１２－７５ＤＫ（Ａｋｚ
ｏ　Ｎｏｂｅｌ社）と混合した。この混合物を数時間にわたり約５０℃で混合し、その後
に真空ストリッピングにかけた。次に、この混合物をイソプロパノール中に溶解させ、真
空ストリッピングした。溶解／ストリッピングをさらにもう１回繰り返し、生成物を約５
０ｍＬのイソプロパノール中に溶解させた。この溶液は１７．４重量％の固体含有量を有
することが見いだされた。この反応の生成物は、ポリマー主鎖構造内に第四級アンモニウ
ム部分を含有する、フルオレセイン標識直鎖状ポリウレタンであると予想される。さらに
、このポリマーは、ポリマー主鎖構造内にフルオレセイン部分を含有すると予想される。
フルオレセイン部分は、ポリマーの存在、分散、持続性、および移動を測定するために有
用な診断ツールを提供する。コーティングは、前述の実施例で説明したように様々な基質
上で調製したが、これらのコーティングは上述したコーティングと類似の特性を有してい
た。コーティングしたガラス製顕微鏡用スライドは、１５ｍＬの脱イオン水または１５ｍ
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Ｌのリン酸緩衝食塩水いずれかを含有する５０ｍＬの培養管に入れ、３７℃で数時間にわ
たり振とう培養器に入れた。この溶液を次に４９５ｎｍでの可視分光法（Ｓｐｅｃｔｒｏ
ｎｉｃ　２０）によって分析した。フルオレセインの浸出は検出できず、これは色素がポ
リマー構造内に完全に組み込まれたことを示していた。
【０１０９】
　実施例Ａ８
　抗菌コーティング組成物の調製
　適切な量の上述の第四級ポリウレタン（Ｈ３－Ｃ）およびグリセロールをイソプロパノ
ール中に希釈すると、１０重量％のＨ３－Ｃおよび５重量％のグリセロールを含有する組
成物が得られた。この溶液は透明なままで、コーティングをスライドガラス上で調製した
場合に、ポリマーのフィルム形成および付着特性は有害な影響を受けなかった。
【０１１０】
　実施例Ａ９
　皮膚軟化剤を含有する抗菌コーティング組成物（ＳＳ－１Ｃ）の調製
　１０重量％のＨ３－Ｃ、５重量％のプロピレングリコール、および５重量％のジプロピ
レングリコールを含有し、残りはイソプロパノール（８０重量％）である最終組成物を得
るために、適切な量の上述した第四級ポリウレタン（実施例Ａ６のＨ３－Ｃ）およびグリ
セロールをイソプロパノール中に希釈した。この溶液は透明なままで、コーティングをス
ライドガラスまたはブタ皮膚上で調製した場合に、ポリマーのフィルム形成および付着特
性、ならびに抗菌効力は有害な影響を受けなかった。プロピレングリコールおよびジプロ
ピレングリコールは皮膚軟化特性を有することが知られ、ローションおよび化粧品などの
局所皮膚製品に広く使用されている。
【０１１１】
　実施例Ａ１０
　皮膚軟化剤を含有する抗菌コーティング組成物の調製
　実施例Ａ９の調製物（ＳＳ－１Ｃ）は、イソプロパノールを用いて、１部のＳＳ－１Ｃ
対１部のイソプロパノール、および１部のＳＳ－１Ｃ対３部のイソプロパノールの比率で
希釈した。
【０１１２】
　実施例Ａ１１
　皮膚軟化剤および紫外線吸収剤を含有する抗菌コーティング組成物の調製
　実施例Ａ９の調製物（ＳＳ－１Ｃ）は、皮膚を紫外線の吸収から保護し、日焼けを防ぐ
ために、紫外線吸収性若しくは紫外線遮断性日焼け防止成分を含むように修飾した。紫外
線吸収性若しくは紫外線遮断性添加物は、パラ－アミノ安息香酸（ＰＡＢＡ）、ＰＡＢＡ
エステル、桂皮酸塩、ベンゾフェン、サリチル酸塩、オクトクリレン、ジベンゾイル－メ
タン、アボベンゾン、オキシベンゾン、酸化亜鉛、および二酸化チタンを含むリストから
選択した。
【０１１３】
　実施例Ａ１２
　皮膚軟化剤およびビタミンＥを含有する抗菌コーティング組成物の調製
　実施例Ａ９の調製物（ＳＳ－１Ｃ）は、１％のビタミンＥを含むように修正した。ビタ
ミンＥは、水に実際に不溶性であるが、アルコールには溶け易い。
【０１１４】
　実施例Ａ１３
　抗菌添加物を含有する抗菌コーティング組成物（ＳＳ１Ｃ－ＢＡＣ３）の調製
　抗菌コーティング組成物（ＳＳ１Ｃ－ＢＡＣ３）は、１．１ｇの塩化ベンザルコニウム
および３５．５ｇの実施例Ａ９の調製物（ＳＳ－１Ｃ）を混合することによって調製した
。塩化ベンザルコニウムは完全に溶解し、この溶液は無色透明であった。この組成物の抗
菌効力について、以下に記載するように、ＡＳＴＭ試験法番号Ｅ１８７４－９７（「カッ
プ・スクラブ（Ｃｕｐ　Ｓｃｒｕｂ）法による抗菌洗剤評価のための標準試験法（「Ｓｔ
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ａｎｄａｒｄ　Ｔｅｓｔ　Ｍｅｔｈｏｄ　ｆｏｒ　Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ　ｏｆ　Ａｎｔ
ｉｂａｃｔｅｒｉａｌ　Ｗａｓｈｅｓ　ｂｙ　Ｃｕｐ　Ｓｃｒｕｂ　Ｔｅｃｈｎｉｑｕｅ
」））の修正版を利用して試験した。生きているヒト被験者ではなく、食肉処理場から収
集したブタ皮膚を用いるなどの変更を含んでいた。ＳＳ１Ｃ－ＢＡＣ３物質に加えて、イ
ソプロパノール中の５％プロピレングリコールと５％ジプロピレングリコールとから成る
プラセボを調製した。結果は以下に示した。
【０１１５】
　ブタ皮膚に対する修正カップ・スクラブ法の概要と結果
　１．ブタ皮膚サンプルの調製と滅菌
　１．１　本方法では試験生成物３サンプル（ＳＳ１Ｃ－ＢＡＣ３）、プラセボ３サンプ
ル、および陰性コントロール３サンプルの合計９サンプルを使用した。これらのサンプル
は、サンプルがペトリ皿の底部を完全に内張りするのに適切なサイズとなるように、１枚
のブタ皮膚から、皮膚上にペトリ皿の底部をなぞって書き写し、円形ピースに切り取るこ
とによって切り取った。皮膚１枚から各９サンプルを切り取り、角質層を上に向けて、各
々固有のペトリ皿の底部に配置した。　
　１．２　ペトリ皿に入れたら、サンプル皮膚は７０％アルコールを完全に染み込ませた
タオルで拭い、次に約１０分間にわたり乾燥するまでＢＳＣ（生物学的安全キャビネット
）内で紫外線下に置いた。ペトリ皿の蓋もサンプルと一緒に紫外線下に（上向きで）配置
した。
【０１１６】
　２．試験生成物およびプラセボの塗布
　２．１　紫外線下で乾燥させた後、ＢＳＣは送風機のスイッチを入れて蛍光に切り替え
、各皮膚の上にインクマーカで１×１の正方形を描いた。これを塗布部位として使用した
。蓋は依然として上に向けたまま、皮膚をマーキングしながら汚染が発生しないことを保
証するために、紫外線のスイッチを数分間にわたり再び入れた。　
　２．２　送風機のスイッチを入れながらＢＳＣを蛍光に戻し、蓋はサンプルを含有する
ペトリ皿の上に戻した。　
　２．３　一度に１サンプルずつ、ペトリ皿から蓋を持ち上げ、最初の３サンプルには０
．５ｍＬずつの試験生成物を（指定した正方形の中に）塗布した。滅菌ピペットの先端は
、１回の塗布毎に交換した。　
　２．４　プラセボを用いて工程２．２を３回繰り返し、残りの３サンプルの皮膚は陰性
コントロールとして残した。
【０１１７】
　３．カップ・スクラブ法の性能
　３．１　生成物とプラセボを塗布したら、９サンプルそれぞれにカバーをしてＢＳＣ内
に残し、試験のために１回に１サンプルを取り出した。　
　３．２　カップ／皮膚の密着を形成するために、しっかりと圧力を加えながらカップ（
直径約１．５ｃｍ、高さ１．５ｃｍ）をサンプルの塗布位置の中心に置いた。最初に９５
％アルコールでカップを消毒し、火力乾燥させた。カップ／皮膚の密着を保護するために
、１人がカップに一定の圧力をかけ、もう１人がカップ内に０．２５ｍＬの接種菌を分注
した。分注したら、接種菌を５分間曝露させた。　
　３．３　５分後、９５％アルコールで消毒し、火力乾燥させたガラス棒を用いて、カッ
プ内の皮膚の周囲を３０秒間スクラブした。３０秒後、滅菌ピペットを用いて０．５ｍＬ
の中和剤中に流体を回収した。　
　３．４　サンプル流体を回収したら、第２回収のために中和剤０．２５ｍＬを同一試験
部位に分注し、新しく火力乾燥させたガラス棒でさらに３０秒間スクラブした。この流体
を第１回のスクラブから同一溶液中に回収した。　
　３．５　残り８サンプルについて、工程３．２～３．４を繰り返した。
【０１１８】
　４．データ収集
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　結果は回収したスクラブ流体の標準段階希釈液を作製することにより定量し、次にスプ
レッド・プレート法を用いてプレーティングした。プレートを一晩インキュベートし、陰
性コントロールとプラセボの両方について対数減少を計算した。
【０１１９】
　５．結果
　抗菌コーティング組成物（ＳＳ１Ｃ－ＢＡＣ３）対大腸菌の試験では、２回連続の成績
は完全殺菌を示し、これは生菌の場合における平均４．５対数の減少に相当した。　
　プラセボは、試験細菌への作用を全く示さなかった。
【０１２０】
　実施例Ａ１４
　アルコールに可溶性であるが水に不溶性である、および分子構造内に組み込まれた柔軟
性疎水性単位を有する第四級アンモニウムポリウレタン（ＳＳ５０Ｈ）の合成
　実質的には実施例Ａ６の方法に従った；しかしＥｔｈｏｑｕａｄ（商標）に代えて１，
６－ヘキサンジオールとＥｔｈｏｑｕａｄ（商標）の等モル（１：１）混合物を使用した
。生じたポリマーは水不溶性であり、イソプロパノールと少なくとも一部には非混和性で
あることが見いだされた；しかし、エタノールには完全に可溶性であった。エタノール中
のこのポリマーの溶液（４０．６重量％ポリマー）を強力に攪拌しながら高度に過剰な蒸
留水に滴下した。沈降したポリマーを濾過によって収集し、真空乾燥器内で乾燥させた。
生じた乾燥ポリマーは、濾過、乾燥、および回収中に沈降した物質の相当に大きな消失が
観察されたにもかかわらず、原料の８５％を超える回収率を構成した。これは、このポリ
マーが水に高度に不溶性であることを示した。さらに、このタイプの再沈降処理は、存在
する可能性があるあらゆる水溶性（浸出性）成分を除去するので、完全に非浸出性組成物
が所望である場合に有用である。
【０１２１】
　実施例Ａ１５
　アルコールに可溶性であるが水に不溶性であり、分子構造内に組み込まれた柔軟性疎水
性単位を有し、および低分子量を有する第四級アンモニウムポリウレタン（ＳＳ２５ＨＬ
）の合成
　実質的には実施例Ａ１４の方法に従った；しかし３：１のモル比のＥｔｈｏｑｕａｄ（
商標）対１，６－ヘキサンジオールを利用した。さらに、ヒドロキシル末端基を備える短
鎖の形成を促進するために、等モル量未満のＴＤＩ（約６５％）を使用した。そこでこの
物質は、低分子量を有し、相当に高い比率の浸出性（水溶性）抗菌成分を含有すると予想
された。このポリマーの正確な分子量は未知である；しかし、このポリマーと上述したポ
リマーの溶液の粘度の比較は、このポリマーの方が低い分子量を有することを示した。
【０１２２】
　実施例Ａ１６
　本明細書に記載した様々な組成物の即効性抗菌効力の比較
　実施例Ａ６、Ａ１４、およびＡ１５に記載した組成物を即効性（５分間）抗菌効力につ
いて以下の方法を用いて試験した。
【０１２３】
　ポリマー溶液（アルコール中で１０％）を調製した。５０μＬの各溶液をプラスチック
製の２４ウエル細胞培養プレートの個別ウエル内へピペットで注入した。アルコールの蒸
発を促進するために、携帯型ドライヤーの下でプレートを旋回させた。細菌の希釈標準溶
液は、標準方法を用いて調製した。２５０μＬの細菌溶液（１０４ｃｆｕ／ｍＬ）を各コ
ーティングウエルに加えた。２４ウエル細胞培養プレートは所望の時間間隔（５分間、１
５分間、３０分間、若しくは６０分間）にわたりインキュベート／振とうし（３７℃／１
００ｒｐｍ）、次に２５０μＬのＬｅｔｈｅｅｎ培養液（中和剤溶液）を加えた。この溶
液をウエルから取り出し、１００μＬをＴＳＡ上でプレーティングし、標準スプレッド・
プレート法を用いて塗り広げた、または段階希釈液を作製するために使用し、プレーティ
ングした。プレートは３７℃で一晩インキュベートし、次にコロニー数を計数し、抗菌効
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て実施した。３種のポリマーの比抗菌効力は、Ａ１５（ＳＳ２５ＨＬ）>Ａ１４（ＳＳ５
０Ｈ）>Ａ６（Ｈ３Ｃ）であると決定された。サンプルＡ１５は、たった５分後にＳＡお
よびＳＭの完全殺菌を示した。サンプルＡ１４は、たった５分後にＳＡの完全殺菌を示し
た。サンプルＡ６は、３０分後にＳＡの完全殺菌を示した。
【０１２４】
　実施例Ａ１７
　抗菌組成物がコーティングされた縫合糸材料の調製
　実施例Ａ６の方法によって調製したポリマーを使用して、どちらもＥｔｈｉｃｏｎ社に
よって製造および販売されている多繊維ポリエステル縫合糸材料（Ｍｅｒｓｉｌｅｎｅ（
登録商標）（未被覆）およびＥｔｈｉｂｏｎｄ　Ｅｘｃｅｌ（登録商標）（ポリブチレン
被覆）をコーティングした。縫合糸（各々長さ約１０ｃｍ）を５分間にわたり７０％イソ
プロパノール中で洗浄し、脱イオン水で３回すすぎ洗いして表面の汚染を除去した。縫合
糸を完全に乾燥させ、その後に抗菌ポリマーを塗布した。サンプルを５０ｍＬの円錐形遠
心分離管に入れ、２０ｍＬの適切な処理液（０．５、２．０または１０重量％いずれかの
濃度でイソプロパノール中に溶解させた実施例Ａ６のポリマー）で完全に被覆した。遠心
分離管は、高度に親水性のポリエステル繊維に捕捉された空気を除去するために３～５分
間にわたり超音波処理した。これらのサンプルは、処理溶液から取り出し、６０～８０℃
で乾燥させた。均一な被覆を保証するためにコーティングプロセスを２回繰り返した（計
３回のコーティング）。縫合糸は臨床的に重要な細菌：黄色ブドウ球菌、ＳＡ（ＡＴＣＣ
番号６５３８）；大腸菌、ＥＣ（ＡＴＣＣ番号１５５９７）；緑膿菌、ＰＡ（ＡＴＣＣ番
号１５４４２）；およびメチシリン耐性黄色ブドウ球菌、ＭＲＳＡ（ＡＴＣＣ番号３３５
９３）に対して試験した。細菌懸濁液は、標準方法に従って調製した。懸濁液中の細菌の
濃度は、分光光度計（Ｍｉｌｔｏｎ　Ｒｏｙ　Ｓｐｅｃｔｒｏｎｉｃ　２０Ｄ分光光度計
）を全細菌について５８０ｎｍで使用して測定した。黄色ブドウ球菌の測定値は、約１０
８の力価を生じさせた。ストック液中の細菌濃度は、ＰＢＳを用いた実験的試験のための
標準接種菌（１×１０６ｃｆｕ／ｍＬ）が得られるように調整した。最終濃度は、さらに
またコロニー形成単位（ｃｆｕ）法によって確認した。処理およびコントロール縫合糸サ
ンプルは無菌法により長さ４～５ｃｍにカットし、使用時まで室温で保管した。個別滅菌
縫合糸区間を無菌の大ウエル培養プレートの隔離ウエル内に入れ、３時間にわたり４ｍＬ
の細菌懸濁液に曝露させた。標準化接種菌は、段階的プレート計数によって確認した。縫
合糸は、インキュベーション工程の期間中に１２０ｒｐｍに設定した攪拌器を用いて攪拌
している間に、接種培地中で自由浮遊していた。試験菌株に曝露させた後、縫合糸区間は
非付着性細胞を除去するためにＰＢＳ中で穏やかに（３回［３×］）洗浄した。次に、縫
合糸区間を０．２５％のＴｒｉｔｏｎ－Ｘを含有するＰＢＳ中に入れ、３回［３×］ボル
テックスにかけ、２～５分間にわたり２０ｋＨｚで同一溶液中で超音波処理した。縫合糸
超音波処理物は、ＰＢＳ中で段階希釈し、その後プレーティングし、３７℃で２４時間に
わたりインキュベートした。１回の接種菌惹起毎に３つの縫合糸区間を評価した。細菌回
収率は、ｌｏｇ　１０（対数）ｃｆｕ／ｃｍ（縫合糸区間）として表示した。以下の結果
が得られた［受領したまま［未被覆］縫合糸材料に比較した対数減少］。
【０１２５】
　表１
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【０１２６】
　実施例Ａ１８
　紫外線硬化により抗菌組成物でコーティングされたプラスチックフィルムの調製
　実施例Ａ６に記載したポリマーを紫外線硬化型コーティング組成物と混合し、この混合
物を使用して様々なプラスチック基質上のコーティングを調製した。「寒天スラリー法（
Ａｇａｒ　Ｓｌｕｒｒｙ　Ｍｅｔｈｏｄ）（ＡＳＴＭ試験法Ｅ２１８０－０１）を用いた
その後の試験は、コーティングが黄色ブドウ球菌および大腸菌を含む様々な細菌微生物に
対して有意な抗菌活性を有することを決定したが、この場合にコーティング中の抗菌ポリ
マーの含有量は乾燥コーティングの重量で１０重量％～３０重量％であった。
【０１２７】
　実施例Ａ１９
　抗菌特性を備える親水性ポリウレタンフォームの調製
　この実施例は、創傷ドレッシング材料として有用な非浸出性抗菌親水性ポリウレタンフ
ォームを調製するために使用される調製物中への実施例Ａ６によって記載されたアルコー
ル可溶性／水不溶性抗菌ポリマーの組み込みを例示している。水溶液は、９０ｍｇの四ナ
トリウムＥＤＴＡを１２ｇの水に溶解させ、次に１０ｇのＰｌｕｒｏｎｉｃ（登録商標）
Ｆ－８８界面活性剤（ＢＡＳＦ社）の０．２５％溶液を加え、次に非イオン性分散剤（Ｎ
ａｎｏＳｈｉｅｌｄ（登録商標）ＺＮ－３０１０、Ａｌｆａ－Ａｅｓａｒ社）を備える３
ｇのＺｎＯ　５０％懸濁液を加え、その後完全に混合した。２５ｇのＨｙｐｏｌ（登録商
標）－２０００（Ｄｏｗ社）をイソプロパノール中の実施例６に記載したポリマー４ｇの
４０％溶液と、約１分間にわたり完全に混合した。次に「水溶液を」この混合物に加え、
スチール製スパチュラを用いて一様に混合され、発泡の証拠が観察されるまで約２０～３
０秒間にわたり完全に攪拌した。この混合液を次に１枚のシリコン剥離紙上に注入し、所
望の厚さ（約１／１６''～１／４''）のスペーサによって第１紙の表面の上方に保持した
２枚目のシリコン剥離紙で迅速に被覆した。次に、この混合物を２枚の剥離紙間に一様な
厚さへ広げるために、２枚目の剥離紙の上面を横断するようにストレートエッジのスプレ
ッダ・バーを移動させた。この物質を数分間にわたり室温で硬化させた。次に上に乗って
いる剥離紙を取り除いた。下になっている剥離紙にまだ結合している、生じたフォームを
次に１５分間にわたり１１０℃の乾燥器内へ配置した。生じた黄色のフォームは、次に使
用または試験するために剥離紙から取り除くことができよう。
【０１２８】
　硬化したフォームは、その表面上に置かれた水滴を迅速に（<５秒間）吸収することが
観察された。フォームの吸収能力（滴り落ちない）は、５分間浸漬した後に、１％食塩溶
液の自重の約１５．９倍であると決定された。
【０１２９】
　このフォームをＡＴＣＣ試験法第１００番に従って試験すると、非抗菌親水性ポリウレ
タンフォーム製創傷ドレッシング（Ｔｉｅｌｌｅ（登録商標）、Ｊ&Ｊ社の製品）と比較
した場合に、カンジダ・アルビカンスの５．９９対数減少、黄色ブドウ球菌の７．８１対
数減少、および緑膿菌の６．３６対数減少が見いだされた。フォーム抗菌活性の非浸出性
の性質は、１０６ｃｆｕ／ｍＬの黄色ブドウ球菌がスプレッド・プレーティングされてい
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た寒天プレートのマーキングされた領域上に２０μＬの抽出物の液滴を配置することで、
フォーム（３７℃で２４時間、２０ｍＬのＰＢＳにつき６０ｃｍ２のフォーム）の抽出物
を試験することによって証明された。３７℃で一晩インキュベーションし、その後に視覚
的に観察した後に、マーキングされた領域では増殖阻害の証拠は観察されなかった。
【０１３０】
　実施例Ａ２０
　アルコールに可溶性であるが水に不溶性である、および分子構造内に組み込まれた柔軟
性疎水性および／または親水性単位を有する第四級アンモニウムポリウレタンの合成
　ジエチレングリコール（ビス－（２－ヒドロキシエチル）エーテル）を１，６－ヘキサ
ンジオールの全部または一部と置換することを除いて、実施例Ａ１４に記載した方法に従
った。ポリマー生成物は、ジエチレングリコールの相対含有量が高いほど親水性になる。
【０１３１】
　実施例Ａ２１
　浸出性抗菌剤（ＣＨＧ）および安定剤／保存料（ＥＤＴＡ）もまた含有する、皮膚を消
毒するための長期永続的効力を備える透明な、ゲルをベースとする抗菌剤（ＳＳＧ２）の
調製
　以下の成分：１０ｇのＣＨＧ（クロルヘキシジンジグルコネート、Ａｌｄｒｉｃｈ社）
の２０％水溶液、水４．０ｇに溶解させた１．０ｇの四ナトリウムＥＤＴＡ、イソプロパ
ノール中の２５ｇのＳＳ－１Ｃ（実施例６）の４０％溶液、および７０／３０（容量％）
のイソプロパノール／水中に溶解させた６０ｇのＰＥＧ［ポリ（エチレンオキシド）（Ｍ
Ｗ＝６００，０００）、Ａｌｄｒｉｃｈ社］の２％溶液を結合し、しっかりと混合して１
００ｇの上述した調製物を作製した。ＰＥＧは、この調製物に粘性のゲル稠度を与えるた
めに使用した。ＥＤＴＡは、安定剤、および／または保存料として、および／または抗菌
効力を強化するために加えた。上述の組成物はＡＳＴＭ試験法Ｅ１８７４－９７（「カッ
プ・スクラブ法による抗菌洗剤評価のための標準試験法」を使用して、ヒトボランティア
を対象に試験した。試験菌は霊菌であり、「完全殺菌」は、非永続的コントロール消毒用
組成物（Ｐｕｒｅｌｌ（登録商標）手の除菌用ローション）と比較した場合に、細菌負荷
の３．５対数を超える平均減少を伴って得られた。抗菌効力の結果は、調製物を皮膚へ塗
布した約５分後に試験した場合、および皮膚へ塗布した４時間後に試験した場合に類似で
あった。さらに、処理した皮膚を石鹸と水、またはアルコールを用いてすすぎ洗いした後
でさえ、大きな抗菌活性が同様に検出された。
【０１３２】
　実施例Ａ２２
　抗菌特性を備える医用接着剤の調製
　実施例Ａ１４に記載したポリマーを低Ｔｇ（ガラス転移温度）アクリレートコポリマー
と混合し、医用接着剤として使用するために適した組成物を得た。この混合物を使用して
、プラスチック基質上にコーティングを調製した。これらのコーティングは、有用な接着
特性を有することが見いだされた。「寒天スラリー法」（ＡＳＴＭ試験法Ｅ２１８０－０
１）を用いたその後の試験は、コーティングが黄色ブドウ球菌および大腸菌を含む様々な
細菌微生物に対して有意な抗菌活性を有することを決定したが、この場合にコーティング
中の抗菌ポリマーの含有量は乾燥コーティングの重量で１０重量％～３０重量％であった
。
【０１３３】
　実施例Ａ２３
　分子構造内に組み込まれた柔軟性疎水性単位を有し、低分子量を有する、ヒトの皮膚へ
塗布するための抗菌バリアフィルム（溶液「Ｇ１１」）の調製
　実質的には実施例Ａ１４の方法に従った；しかし２０ｇのＥｔｈｏｑｕａｄ（商標）溶
液（７５重量％）対７．５ｇの１，６－ヘキサンジオールを利用した。さらに、ヒドロキ
シル末端基を備える短鎖の形成を促進するために、等モル量未満（約６５％）のＴＤＩを
使用した。この物質は、低分子量を有し、相当に高い比率の浸出性（水溶性）抗菌成分を
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含有すると予想された。このポリマーの正確な分子量は未知である；しかしこのポリマー
と上述したポリマーの溶液の粘度の比較は、このポリマーの方が低い分子量を有すること
を示した。生じたポリマーは、以下の組成物：抗菌ポリマー（１０重量％）；ＰＥＧ　６
００Ｋ増粘剤（１％）；水（１２％）；イソプロパノール（２７％）；およびエタノール
（５０％）を備える溶液に調製した。この調製物は、以下の考察ではＧ－１１と呼ぶ。
【０１３４】
　ＡＳＴＭ試験法Ｅ１８７４－９７（カップ・スクラブ法による抗菌洗剤評価のための標
準試験法」に従って、ヒトボランティアの皮膚上で、カップ・スクラブ法を使用して霊菌
に対するＧ１１の抗菌効力を試験した。すすぎ洗い工程を使用する追加の実験もまた実施
した。結果は、乾燥したフィルムを水ですすぎ洗いした後でさえ高いＧ－１１の抗菌効力
を示しており、以下の表に表示した。
【０１３５】
　ヒト皮膚上での消毒剤の乾燥時間　　霊菌（ＡＴＣＣ番号１３８８０）の殺菌レベル
　Ｔ＝０　　　　　　　>９９．９８％＊

　Ｔ＝４時間　　　　　>９９．９９９９９％＊

　Ｔ＝６時間　　　　　>９９．９９９９９％＊

　すすぎ洗い試験：　　すすぎ洗い０回後の有効性　すすぎ洗い１回後の有効性＊＊

　Ｇ－１１（被験者番号１）　>９９．９９８７％＊　　>９９．９９８７％＊

　Ｇ－１１（被験者番号２）　>９９．９７３％　　　　>９９．７２％
　Ｇ－１１（被験者番号３）　>９９．９９９３％＊　　>９９．９９９３％＊

　＊完全殺菌を示す。　
　＊＊すすぎ洗い工程は、標準スプレーボトルからポンプを２０回（各約１ｍＬ）押して
脱イオン水を適用した。
【０１３６】
　調製物Ｇ－１１は、以下のように、真菌であるカンジダ・アルビカンスに対する効力に
ついて評価した：
　ローン・スプレッド法によるＧ１１対カンジダ・アルビカンスの評価
　調製物Ｇ１１は、ローン・スプレッド（ｌａｗｎ　ｓｐｒｅａｄ）法によってカンジダ
・アルビカンスに対して評価した。Ｃ．アルビカンスＡＴＣＣ番号ＭＹＡ－９０５、およ
びＡＴＣＣ番号１０２３１の培養は、４８時間にわたり酵母培養液中のグリセロールスト
ックから増殖させた。これらの培養を次に希釈接種菌として機能させるために１０－２の
希釈率へ希釈した。無菌消毒綿に接種菌を十分に染み込ませ、酵母寒天培養液の全表面に
わたって均一に塗り広げた。次に３本の３０μＬ量のＧ１１を均一に間隔をあけてピペッ
トで寒天上に移した。寒天プレートを４８時間にわたり培養器へ移し、その後結果を評価
した。
【０１３７】
　結果は、ローン・スプレッドの塗布領域内でＣ．アルビカンスの両方の菌株の増殖を防
止することを証明した。
【０１３８】
　スライドガラスキャリア試験によるカンジダ・アルビカンスの評価
　Ｃ．アルビカンスＡＴＣＣ番号ＭＹＡ－９０５、およびＡＴＣＣ番号１０２３１の２種
の菌株は、４８時間にわたり酵母培養液中のグリセロールストックから増殖させた。これ
らの培養を次に希釈接種菌として機能させるために１０－２の希釈率へ希釈した。２５０
μＬのＧ１１をスライドガラスキャリア各々に分布させた。塗布後、スライドは１０分間
の乾燥時間にわたり生物学的安全キャビネット内に配置した。スライドの各々に１００μ
ＬのＣ．アルビカンスを加え、無菌ループを用いて穏やかに分布させ、その後５分間の接
触時間をおいた。細菌の各菌株に対して、３本の処理スライドおよび３本の陰性コントロ
ールスライドを使用した。
【０１３９】
　全スライドを中和溶液中に回収し、Ｇ１１対陰性コントロールスライドの計数は、標準
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段階希釈法およびプレーティング法によって実施した。
【０１４０】
　結果は、菌株ＭＹＡ－９０５については０．７８の平均対数減少、菌株１０２３１につ
いては１．７１の平均対数減少を証明した。
【０１４１】
　Ｇ１１皮膚消毒剤サンプルについての抗菌効力分析は、独立研究所（ＢＣＳ　Ｌａｂｏ
ｒａｔｏｒｉｅｓ社、フロリダ州Ｇａｉｎｅｓｖｉｌｌｅ）によって実施された。この分
析は、ヒトウイルスのモデルとしてバクテリオファージＭＳ－２を用いて実施された。バ
クテリオファージＭＳ－２は、多数の公表された研究試験において、水および保健産業に
おける物理的および化学的殺菌剤の潜在的抗ウイルス特性を評価するためのヒトウイルス
の不活性化についてのモデルとして広く使用されてきた。その不活性化／生残率は、多数
のヒトウイルスと良好に相関している。Ｇ１１について実施された抗菌効力試験は、ウエ
ループレートモデルを用いて実施された。簡潔には、バクテリオファージＭＳ－２（ＡＴ
ＣＣ番号１５５９７Ｂ１；大腸菌Ｃ３０００に対して特異的な３０ｎｍ　ＲＮＡウイルス
；ＡＴＣＣ番号１５５９７）がヒトウイルスの代理モデルとして使用された。約１０９プ
ラーク形成単位（ｐｆｕ）／ｍＬを含有するバクテリオファージストック液は、標準方法
（Ｓｎｕｓｔａｄ　ａｎｄ　Ｄｅａｎ，１９７１）に従って、惹起日の前にアッセイされ
た。ＭＳ－２ストック液は、リン酸緩衝食塩液（ＰＢＳ；Ｆｉｓｈｅｒ　Ｓｃｉｅｎｔｉ
ｆｉｃｓｔｏｃｋ社）中で約１０６ｐｆｕ／ｍＬに希釈された。このファージ希釈液を使
用して、皮膚消毒剤調製物の抗バクテリオファージ効力が評価された。実験の分析は、３
回ずつ実施された。分析は、２４ウエル細胞培養プレート（Ｃｏｒｎｉｎｇ社、ニューヨ
ーク州）で実施された。
【０１４２】
　１００ｍＬの試験溶液が各ウエルプレート内にピペットで入れられた。様々な時点に、
１００μＬのＭＳ－２溶液が、Ｇ１１を含有するウエルに加えられた。評価のために選択
される時間は、表面を被覆したＧ１１の乾燥時間によって決定された；つまり、ｔ＝０（
Ｇ１１の添加直後）、ｔ＝３０分間の乾燥、およびｔ＝４時間の乾燥。Ｇ１１の添加後の
時点に依存して、ウエル表面は消毒剤で湿っていた（ｔ＝０分）、または表面上に乾燥し
た目に見えないフィルムが存在した（ｔ＝３０分間およびｔ＝４時間）。ウエルが湿って
いる場合（時間＝０）、ウエル内の溶液は反復ピペッティングによって物理的に混合され
た。
【０１４３】
　ファージおよび消毒剤は、直後（３０秒間未満）および即効性（５分間）抗菌効力につ
いてのデータを収集するために、相互に１０秒間若しくは５分間のいずれかにわたり接触
させられた。
【０１４４】
　許容された接触時間後、２ｍＬのＤｉｆｃｏ（登録商標）中和用バッファ（Ｂｅｃｔｏ
ｎ　Ｄｉｃｋｉｎｓｏｎ社、メリーランド州）が各ウエルに加えられ、消毒剤を中和させ
、ＭＳ－２バクテリオファージが回収された。初期試験は、これが消毒剤中に存在する殺
菌剤を中和するために適正であることを証明した。ｔ＝３０分間およびｔ＝４時間につい
ては、加えられたバクテリオファージは表面と１０秒間または５分間のいずれかにわたっ
て接触させられた。５分間の接触については、プレートはオービタル攪拌器（Ｈｏｅｆｅ
ｒ、Ｒｅｄ　Ｒｏｔｏｒ社、Ｓａｎ　Ｆｒａｎｃｉｓｃｏ）上に５分間にわたり定速で配
置された。規定の接触時間後、中和バッファが各ウエルプレートに加えられた。コントロ
ール（初期）バクテリオファージ力価は、空のウエルに１００μＬのバクテリオファージ
溶液を加え、次に２ｍＬの中和バッファを加えることによって決定された。上記の全部の
場合において、中和バッファの添加後には、中和バッファはピペットで繰返し加えられ、
次に無菌１５ｍＬ試験管へ移された。バクテリオファージを含有する溶液の希釈は、計数
前にＰＢＳ中で実施された。各サンプル中のＭＳ－２バクテリオファージの数は、宿主大
腸菌Ｃ３０００および溶融トリプシン大豆寒天（ＴＳＡ；Ｂｅｃｔｏｎ　Ｄｉｃｋｉｎｓ
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ｏｎ社、メリーランド州）を使用する寒天プラークアッセイ法によってプラーク形成単位
（ｐｆｕ）として計数された。プレートは３７℃で一晩インキュベートされ、次にプラー
クが計数され、コントロールと比較した減少率が決定された。各分析は、２回ずつプレー
ティングされた。反復実験の結果は匹敵しており、効力は各時点に再現された。結果は、
以下の表に表示し、３回の分析から得られた平均数を表している。
【０１４５】
　表２

【０１４６】
　実施例Ａ２４
　溶媒としての水不溶性抗菌プロピレングリコール溶液の調製
　アルコール溶媒を除去するために実施例Ａ１４に記載したポリマーを５０℃の真空下で
乾燥させ、引き続いてプロピレングリコール中に再溶解させて、プロピレングリコール中
の４０％ポリマー溶液を得た。この溶液は、室温で保存した場合に透明で安定性であるこ
とが観察された。
【０１４７】
　実施例Ａ２５
　改良された物理的および審美的特性を有する、ヒト皮膚に塗布するための抗菌バリアフ
ィルムの調製
　実施例Ａ２３の組成物は、抗菌の目的には有効であったが、ヒトボランティアによって
、皮膚へのこの溶液の塗布中または塗布後のいずれかで「ベタベタする」、「ネバネバす
る」、「ゴツゴツしている」、または「糸を引く」と感知された。これらの望ましくない
物理的および／または審美的作用は、主としてこの調製物中に使用された増粘剤（１％　
ＰＥＧ　６００Ｋ）によって誘発されると決定された。この増粘剤は、高粘性を促進する
ために使用されるが、これは順に塗布中の生成物の「流出」を防止する。一般には、それ
でも所望レベルの増粘作用を提供する、できる限り小量の増粘剤を使用することが望まし
い。さらに、増粘剤は、アルコール溶媒、および第四級抗菌ポリマーを含む本調製物の他
の成分と適合性でなければならない。カルボマー（ポリアクリレートの１つ）は、皮膚調
製物において使用される一般的増粘剤である。しかしカルボマーは第四級アンモニウムポ
リマーとは不適合である（沈降物形成）。本発明者らは、増粘剤としてヒドロキシエチル
セルロース（ＨＥＣ）を使用すると、優れた粘性特性を備え、望ましくない物理的若しく
は審美的作用を生じさせない適合する調製物が得られることを見いだした。ＨＥＣのグレ
ードは、所望の物理的特性を最適化するために選択される。例えばメチルセルロース若し
くはＭｅｔｈｏｃｅｌ（Ｄｏｗ社）などのセルロースエーテルもまた、本発明を実施する
ために適切な増粘剤である。成分の添加順序は、有用な調製物を得るために重要である。
【０１４８】
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　調製物は、以下の方法に従って調製した：５０ｍＬの水に溶解させた１．０７ｇのヒド
ロキシエチルセルロース（「ＨＥＣ」）（Ｃｅｌｌｏｓｉｚｅ（登録商標）、製品番号Ｑ
Ｐ－１００Ｍ－Ｈ、Ｄｏｗ社）の溶液は、ＨＥＣを水に分散させ、次に２時間にわたり７
０℃でロータリーミキサ上で回転させることによって調製した。この溶液を一晩保存する
と、保存後にはより平滑な稠度を有するように思われた。次に計１００ｇ（１２６．５ｍ
Ｌ）の無水エタノールをＨＥＣ溶液に加え、その後に完全に混合した。そこで、約０．６
５重量％のＨＥＣおよび７０％のエタノールを含む溶液が形成された。この溶液（１０５
ｇ）を１０ｇの無水エタノールおよびエタノール中の１５ｇの４０％抗菌第四級アンモニ
ウムポリマー溶液と混合すると、皮膚に塗布するための抗菌バリアフィルム調製物が得ら
れた。使用した抗菌第四級アンモニウムポリマーは、実施例Ａ１４に記載した抗菌第四級
アンモニウムポリマーと実質的に類似であった。この調製物をヒト皮膚へ塗布し、その後
に指先を用いて擦り取ったが、望ましくない作用は全く生じなかった。この調製物は、申
し分なく乾燥し、乾燥中も乾燥後も粘着性ではなかった。
【０１４９】
　実施例Ａ２６
　アルコール可溶性抗菌ポリマーおよび可塑剤を含有する自立型ポリマーフィルムの調製
　２５部のポリ（ビニルクロライド）（ＭＷ＝４７，０００；Ａｌｄｒｉｃｈ　Ｃｈｅｍ
ｉｃａｌ社、製品番号３８９３２３）、０．３部のＣｉｔｒｏｆｌｅｘ（登録商標）Ｂ－
６可塑剤（Ｍｏｒｅｆｌｅｘ社）、テトラヒドロフラン（ＴＨＦ）中に溶解させた３．３
部の２５重量％の抗菌第四級アンモニウムポリマー、および２０部のテトラヒドロフラン
（ＴＨＦ）を、これらの構成成分が完全に溶解して混合物が一様になるまで混合すること
によって溶液を調製した。使用した抗菌第四級アンモニウムポリマーは、実施例Ａ１４に
記載した抗菌第四級アンモニウムポリマーと実質的に類似であった。この溶液を平らなこ
びりつかないフライパンの上に注入し、一晩乾燥させた。フライパンは、一様なフィルム
厚を促進するために水平面に配置した。乾燥したフィルムをフライパンから引き剥がした
。コントロールフィルムを類似方法で調製した；しかし、このフィルムは抗菌ポリマーを
含有していなかった。フィルムの抗菌効力について、ＡＳＴＭ「振とうフラスコ法」（Ａ
ＳＴＭ番号Ｅ２１４９－抗菌表面試験「動的接触条件下で固定化された抗菌剤の抗菌活性
を決定する（Ｄｅｔｅｒｍｉｎｉｎｇ　ｔｈｅ　Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌ　Ａｃｔｉ
ｖｉｔｙ　ｏｆ　Ｉｍｍｏｂｉｌｉｚｅｄ　Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌ　Ａｇｅｎｔｓ
　Ｕｎｄｅｒ　Ｄｙｎａｍｉｃ　Ｃｏｎｔａｃｔ　Ｃｏｎｄｉｔｉｏｎｓ）」を用いて試
験した。試験細菌はＭＲＳＡ（ＡＴＣＣ番号ＢＡＡ－４４）であり、接触時間は３０分間
であった。抗菌内容物を備えるフィルムは、未処理フィルムに比較して、細菌の５．４対
数減少（完全殺菌）を示した。両方のフィルムは、外観および物理的特性については類似
であった。
【０１５０】
　実施例Ａ２７
　抗菌ポリマーの溶液を用いたポリウレタンペレットの注入
　３５０ｍＬのＴＨＦおよび５０ｍＬのエタノールの混合液中に溶解させた、実質的に実
施例Ａ１５に記載したものに類似する１０ｇの抗菌第四級アンモニウムポリマーを含有す
る溶液を調製した。この溶液に直径約３ｍｍおよび長さ３ｍｍのペレット形にあるポリウ
レタン樹脂１００ｇを加えた。この懸濁液をロータリーミキサ上で一晩混合した。これら
のペレットは、この時間中に全溶液を吸収した。ペレットは、僅かに加熱しながら減圧下
で乾燥させた。乾燥したペレットの外観は、処理ペレットが僅かに黄色い色を有すること
を除いて、未処理ペレットと実質的に類似であった。残留抗菌ポリマーまたはコーティン
グの目に見える証拠はみられなかった。ペレットの抗菌効力について、ＡＳＴＭ「振とう
フラスコ法」（ＡＳＴＭ試験法Ｅ２１４９－抗菌表面試験「動的接触条件下で固定化され
た抗菌剤の抗菌活性を決定する（Ｄｅｔｅｒｍｉｎｉｎｇ　ｔｈｅ　Ａｎｔｉｍｉｃｒｏ
ｂｉａｌ　Ａｃｔｉｖｉｔｙ　ｏｆ　Ｉｍｍｏｂｉｌｉｚｅｄ　Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉ
ａｌ　Ａｇｅｎｔｓ　Ｕｎｄｅｒ　Ｄｙｎａｍｉｃ　Ｃｏｎｔａｃｔ　Ｃｏｎｄｉｔｉｏ
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ｎｓ）」を用いて試験した。試験細菌はＭＲＳＡ（ＡＴＣＣ番号ＢＡＡ－４４）であり、
接触時間は３０分間であった。抗菌内容物を備えるペレットは未処理ペレットに比較して
、細菌の２．５対数減少を示した。
【０１５１】
　実施例Ａ２８
　抗菌ポリマーの溶液を用いた基質の処理
　例えばポリ（ビニルクロライド）、ポリカーボネート、ポリアクリレート、若しくはポ
リスチレンを含む熱可塑性ポリマーである基質を、適切な溶媒中に溶解させた水不溶性第
四級アンモニウム抗菌ポリマーを用いて処理した；このとき、適切な溶媒および／または
ポリマー溶液は、基質の表面内に溶解する（全体に、若しくは部分的に）、吸収される、
またはさもなければ浸透することができる。前記基質は、例えば刷毛塗り法、スプレー法
、または浸漬法を含む任意のあらゆる適切な手段によって前記溶液で処理することができ
る。前記処理後、処理された基質は前記適切な溶媒を取り除いて、基質に注入、コーティ
ング、接着、結合、または浸透させられた前記水不溶性第四級アンモニウム抗菌ポリマー
を残し、基質に抗菌特性を与えるために乾燥させることができる。
【０１５２】
　薄膜効果検査（Ｔｈｉｎ　Ｆｉｌｍ　Ｅｆｆｉｃａｃｙ　Ｔｅｓｔ：ＴＦＥＴ）：
　概要：薄膜効力試験（ＴＦＥＴ）は、［Ｂｈｅｎｄｅ，Ｓ；Ｒｏｔｈｅｎｂｕｒｇｅｒ
，Ｓ；Ｓｐａｎｇｌｅｒ，Ｄ．Ｊ；Ｉｎ　Ｖｉｔｒｏ　Ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ　ｏｆ　Ｍ
ｉｃｒｏｂｉａｌ　Ｂａｒｒｉｅｒ　Ｐｒｏｐｅｒｔｉｅｓ　ｏｆ　Ｄｅｒｍａｂｏｎｄ
　Ｔｏｐｉｃａｌ　Ｓｋｉｎ　Ａｄｈｅｓｉｖｅ．Ｓｕｒｇｉｃａｌ　Ｉｎｆｅｃｔｉｏ
ｎｓ　３（３），ｐｐ２５１－２５７（２００２）］に基づいて、抗菌溶液の静菌活性を
決定するために開発された。ＴＦＥＴの方法工程は、抗菌溶液を適当な増殖培地プレート
に塗布する工程と、この溶液を完全に乾燥させる工程とから成る。プレートには次に所望
の細菌約１×１０－６ＣＦＵ／ｍＬを接種した後、接種菌が完全に吸収された後に一晩イ
ンキュベートした。その後、塗布領域の静菌活性を確認した。
【０１５３】
　プレート：このアッセイに用いた培養プレートは、それぞれの菌に適した選択的培養プ
レートである。１種類の菌につき６０枚のプレートを使用した。　
　ＭＳＡ：ＭＳＡ（マンニット食塩寒天培地）は、黄色ブドウ球菌とＭＲＳＡの選択的培
地である。　
　ＥＭＢ：エオシン・メチレンブルー寒天は、大腸菌の選択的培地である。　
　ＥＡ：エンテロコッカス寒天は、ＶＲＥの選択的培地である。　
　コーティング：抗菌溶液１００μＬを各プレートに塗布し、接種前に生物学的安全キャ
ビネット内で最低１時間風乾させた。　
　接種：他に規定されていない限り、試験菌は適切な増殖培地中で増殖させ、一晩インキ
ュベートした。接種菌は、１０６ＣＦＵ／ｍＬの力価を達成するように作製した。次にコ
ーティングしたプレートに１，０００μＬの細菌溶液を接種し、プレートを円運動で動か
しながら、接種菌を均一に塗布した。　
　曝露：他に規定されていない限り、サンプルを３７℃の高湿度チャンバ内でインキュベ
ートし、曝露時間は一晩とした。　
　結果：インキュベーション後、各プレートを塗布領域上での静菌活性について検査した
。結果は、合格／不合格として示した。増殖がない場合、プレートは合格と表示し、領域
上で増殖がある場合、プレートは不合格と表示した。
【０１５４】
　実施例Ｔ１
　ＴＦＥＴ－結果：
　薄膜効力試験（ＴＥＦＴ）を使用し、抗菌溶液の静菌能力を決定した。ＴＥＦＴの方法
工程は、担体として増殖培地プレートを用い、プレート中央に選択された抗菌溶液１００
μＬを塗布する工程から成る。抗菌溶液は、接種前に少なくとも１時間にわたって風乾さ



(34) JP 2011-511103 A 2011.4.7

10

20

30

40

50

せた。コーティングしたプレートに力価１０６ＣＦＵ／ｍＬで１，０００μＬの接種菌を
接種した。接種菌が完全にプレートの表面全体を被覆するまでプレートを回転させること
によって、接種菌を均質に塗布した。次に接種したプレートを乾燥させた後、３７℃で一
晩インキュベートした。一晩インキュベートした後、抗菌溶液を塗布した領域を細菌増殖
の抑制について検査し、結果を合格／不合格と表示した。細胞の抑制が観察されると、プ
レートは合格と見なした。細胞の抑制が観察されない場合は、プレートは不合格と見なし
た。黄色ブドウ球菌ＡＴＣＣ番号６５３８に使用した培地はマンニット食塩寒天培地（Ｍ
ＳＡ）であり、使用した抗菌溶液は（実施例Ａ６由来の）Ｈ３－Ｃであった。　
　黄色ブドウ球菌についての結果は以下の通りである。
【０１５５】
　抗菌溶液　　　　　２４時間後の結果　　　４８時間後の結果
　５％　Ｈ３－Ｃ　　　合格６０／不合格０　　合格６０／不合格０
　１０％　Ｈ３－Ｃ　　合格６０／不合格０　　合格６０／不合格０
【０１５６】
　実施例Ｔ２
　実施例Ｔ２では、試験細菌としてメチシリン耐性黄色ブドウ球菌（ＭＲＳＡ、ＡＴＣＣ
番号ＢＡＡ－４４）を使用し、増殖培地として再びＭＳＡを使用した。　
　ＭＲＳＡについての結果は以下の通りである。
【０１５７】
　抗菌溶液　　　　　２４時間後の結果　　　４８時間後の結果
　５％　Ｈ３－Ｃ　　合格６０／不合格０　　合格６０／不合格０
【０１５８】
　実施例Ｔ３
　実施例Ｔ３では、試験細菌として大腸菌ＡＴＣＣ番号１５５９７を使用し、さらにエオ
シン・メチレンブルー寒天を増殖培地として使用した。　
　大腸菌についての結果は以下の通りである。
【０１５９】
　抗菌溶液　　　　　　２４時間後の結果　　　４８時間後の結果
　５％　Ｈ３－Ｃ　　　合格６０／不合格０　　合格６０／不合格０
　１０％　Ｈ３－Ｃ　　合格６０／不合格０　　合格６０／不合格０
【０１６０】
　実施例Ｔ４
　実施例Ｔ４では、試験細菌としてバンコマイシン耐性エンテロコッカス（ＶＲＥ、ＡＴ
ＣＣ番号７００２２１）、さらに増殖培地としてエンテロコッコセル寒天培地を使用した
。　
　ＶＲＥについての結果は以下の通りである。
【０１６１】
　抗菌溶液　　　　　２４時間後の結果　　　４８時間後の結果
　５％　Ｈ３－Ｃ　　合格６０／不合格０　　合格６０／不合格０
【０１６２】
　実施例Ｔ５
　実施例Ｔ５では、抗菌溶液としてＨ－１調製物（実施例Ａ３を参照）を使用した。　
　黄色ブドウ球菌についての結果は以下の通りである。
【０１６３】
　抗菌溶液　　　　　２４時間後の結果　　　４８時間後の結果
　１０％　Ｈ－１　　合格６０／不合格０　　合格６０／不合格０
【０１６４】
　実施例Ｔ６
　実施例Ｔ６でも、抗菌溶液としてＨ－１調製物を使用した。　
　大腸菌についての結果は以下の通りである。
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【０１６５】
　抗菌溶液　　　　　２４時間後の結果　　　４８時間後の結果
　１０％　Ｈ－１　　合格６０／不合格０　　合格６０／不合格０
【０１６６】
　比較例Ｔ７
　本発明の組成物と比較するため、比較例Ｔ７では抗菌溶液としてＺｅｒｏ（登録商標）
手の除菌用ローション（Ａｑｕａｇｅｎ　Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ社）を用いた。　
　黄色ブドウ球菌についての結果は以下の通りである。
【０１６７】
　抗菌溶液　　　　　　　　２４時間後の結果　　　４８時間後の結果
　Ｚｅｒｏ（登録商標）　　合格８／不合格５２　　合格０／不合格６０
【０１６８】
　比較例Ｔ８
　本発明の組成物と比較するため、比較例Ｔ８では抗菌溶液としてＺｅｒｏ（登録商標）
手の除菌用ローションを用いた。　
　大腸菌についての結果は以下の通りである。
【０１６９】
　抗菌溶液　　　　　　　　２４時間後の結果　　　４８時間後の結果
　Ｚｅｒｏ（登録商標）　　合格０／不合格６０　　合格０／不合格６０
　比較例Ｔ９
　本発明の組成物と比較するため、比較例Ｔ９では、抗菌溶液としてＰｕｒｅｌｌ（登録
商標）手の除菌用ローション（ＧＯＪＯ　Ｉｎｄｕｓｔｒｉｅｓ社）を用いた。　
　黄色ブドウ球菌についての結果は以下の通りである。
【０１７０】
　抗菌溶液　　　　　　　　　２４時間後の結果　　　４８時間後の結果
　Ｐｕｒｅｌｌ（登録商標）　合格０／不合格６０　　合格０／不合格６０
【０１７１】
　比較例Ｔ１０
　本発明の組成物と比較するため、比較例Ｔ１０では、抗菌溶液としてＰｕｒｅｌｌ（登
録商標）手の除菌用ローション（ＧＯＪＯ　Ｉｎｄｕｓｔｒｉｅｓ社）を用いた。　
　大腸菌についての結果は以下の通りである。
【０１７２】
　抗菌溶液　　　　　　　　　　２４時間後の結果　　　４８時間後の結果
　Ｐｕｒｅｌｌ（登録商標）　　合格０／不合格６０　　合格０／不合格６０
【０１７３】
　担体持続性検査（Ｃａｒｒｉｅｒ　Ｐｅｒｓｉｓｔｅｎｃｅ　Ｔｅｓｔ：ＣＰＴ）
　概要：この方法は、ＥＰＡの標準操作法である黄色ブドウ球菌、緑膿菌、およびウシ結
核菌に対するスプレー殺菌剤の試験（Ｔｅｓｔｉｎｇ　ｏｆ　Ｓｐｒａｙ　Ｄｉｓｉｎｆ
ｅｃｔａｎｔｓ　ａｇａｉｎｓｔ　Ｓｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃｕｓ　ａｕｒｅｕｓ，Ｐｓ
ｅｕｄｏｍｏｎａｓ　ａｅｒｕｇｉｎｏｓａ，ａｎｄ　Ｍｙｃｏｂａｃｔｅｒｉｕｍ　ｂ
ｏｖｉｓ）の修正版であり、ＥＰＡの標準操作法とは、ウシ結核菌（ＢＣＧ）、緑膿菌、
および黄色ブドウ球菌の３種類の検査菌に対する塗装面の殺菌剤としてのスプレー製剤の
効果を判定するＡＯＡＣ法を改訂したものである。
【０１７４】
　ＣＰＴの方法工程は、選択した担体に抗菌検査溶液を塗布する工程と、担体を乾燥させ
た後に適当な試験細菌を接種する工程から成る。接種した後、担体を所定の曝露時間イン
キュベートした後、中和溶液中に入れ、段階希釈を行い、標準方法を用いた効力定量のた
めにプレーティングした。
【０１７５】
　担体：担体は２５ｃｍ２とし、様々な物質から構成することができる。担体は担体の組
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成物に適した方法で滅菌した。これらのアッセイで使用した３種類の担体はホウケイ酸ガ
ラス、Ｖｉｔｒｏ－Ｓｋｉｎ（登録商標）、およびブタ皮膚であった；しかし、この方法
で使用するために適した担体は前述のものに限られない。　
　ホウケイ酸ガラス：ホウケイ酸スライドガラスはエタノールで洗浄し、風乾させた。乾
燥後、ホウケイ酸スライドガラスをペトリ皿内に配置し、１５分間加圧滅菌処理した。　
　Ｖｉｔｒｏ－Ｓｋｉｎ（登録商標）：Ｖｉｔｒｏ－Ｓｋｉｎ（登録商標）は、製造業者
の仕様書に従って調製した。Ｖｉｔｒｏ－Ｓｋｉｎ（登録商標）が非無菌になった場合は
、製造業者の仕様書に従って７０％アルコールで滅菌し、乾燥させ、再水和させる必要が
ある。Ｖｉｔｒｏ－Ｓｋｉｎ（登録商標）は、製造業者（ＩＭＳ社、コネチカット州Ｏｒ
ａｎｇｅ）から直接購入した。Ｖｉｔｒｏ－Ｓｋｉｎ（登録商標）は、ヒト皮膚の表面特
性を効果的に模倣した先進試験基質である。Ｖｉｔｒｏ－Ｓｋｉｎ（登録商標）は、最適
化されたタンパク質および脂質成分の両方を含み、ヒト皮膚に類似したトポグラフィ、ｐ
Ｈ、臨界的表面張力、およびイオン強度を有するように設計されている。　
　ブタ皮膚：ブタ皮膚は、７０％アルコールで滅菌した。この方法は、７０％アルコール
で担体を十分湿らせる工程と、生物学的安全キャビネット（ＢＳＣ）内で担体を十分風乾
させる工程を含んでいた。代わりに、ブタ皮膚を１０分間紫外線に曝露させることもでき
る。新鮮ブタ皮膚は、地元の食肉処理場から購入した。　
　塗布：抗菌溶液は、担体が十分湿るまで各担体に塗布する。溶液の容量は、１，０００
μＬを超えてはならず、２０μＬ未満であってはならない。抗菌溶液は、その後ＢＳＣ内
で少なくとも１時間にわたり風乾させ、その後に接種した。　
　接種：他に特に記載されていない限り、試験細菌は適切な増殖培地中で、一晩３７℃で
インキュベートした。接種菌は、１０８ＣＦＵ／ｍＬの力価を生成するように修飾した。
抗菌溶液を担持する担体には、次に１０μＬ～２０μＬの接種細菌を接種した。接種細菌
は、接種細菌が十分に染み込ませた無菌綿棒を用いて分布させる。曝露時間は、接種直後
に開始された。　
　曝露：他に特に記載されていない限り、曝露時間は一晩とし、サンプルは高湿度チャン
バ内で３７℃でインキュベートした。　
　中和：接種した担体は、抗菌溶液の抗菌活性を停止させるために、細菌を回収する前に
中和した。他に特に記載されていない限り、すべての中和は、少なくとも１０分間で、５
０ｍＬの円錐形遠心分離管内でＬｅｔｈｅｅｎ培養液２０ｍＬを用いて実施した。　
　回収：細菌の回収は中和用の遠心分離管内で開始した。中和した担体は１分間ボルテッ
クスをかけた後、細菌は標準段階希釈法およびプレーティング法によって回収した。プレ
ートを３７℃で一晩インキュベートし、翌日コロニー形成単位を定量した。　
　コントロール：抗菌コーティングが塗布されていない担体基質は、ベースライン時細菌
増殖を決定するための陰性コントロールとして使用した。コントロール基質は、各サンプ
ルセット内の試験基質と同一組成物であった。コントロール基質についてのコロニー数を
報告した。　
　計算：計算は、Ｍｉｃｒｏｓｏｆｔ　Ｅｘｃｅｌ（登録商標）表計算ソフトを用いて行
われる。表計算ソフトの電子コピーならびにハードコピーを保管する。　
　担体当たりのＣＦＵ／ｍＬを計算するには、
　［（１０－ｗについての平均ＣＦＵ）＋（１０－ｘについての平均ＣＦＵ）＋（１０－

ｙについての平均ＣＦＵ）＋（１０－ｚについての平均ＣＦＵ）］／（１０－ｗ＋１０－

ｘ＋１０－ｙ＋１０－ｚ）
　（式中、１０－ｗ、１０－ｘ、１０－ｙ、および１０－ｚは、プレーティングされた希
釈率である）。１若しくはそれ以上の希釈率で計数が３００超、または３０未満のプレー
ト計数を生じさせる場合、これらの計数および対応する希釈率は計算に使用されない。２
枚のプレートのうち１枚のみで計数が３００ＣＦＵ以下となった場合は、そのプレートの
計数と対応する希釈率は含められるが、平均は決定されない。　
　備考：プレート計数が０の場合は、すべての計算に含めなければならない。　
　対数減少を計算するためには、
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　ＬＲ＝Ｌｏｇ［（処理担体についてのＣＦＵ／ｍＬ）／（コントロール担体についての
ＣＦＵ／ｍＬ）］
【０１７６】
　実施例Ｃ１
　担体持続性検査－結果：
　Ｈ－１抗菌ポリマーの１０％溶液（実施例Ａ３を参照）は、ホウケイ酸スライドガラス
担体に塗布した。ピペットの先端を用いて、２５０μＬのＮｉｍｂｕＤｅｒｍ　Ｈ－１を
スライドガラス担体表面２５ｃｍ２の上方へ均一に塗布した。スライドガラス担体は、接
種前に少なくとも１時間にわたり乾燥させた。担体に、１０６ＣＦＵ／ｍＬの目標負荷を
保証するために、１０μＬの１０８ＣＦＵ／ｍＬの接種菌を接種した。使用した細菌は黄
色ブドウ球菌ＡＴＣＣ番号６５３８であり、曝露時間は３０分間であった。曝露後、接種
したスライドガラス担体は、適切に中和するために１０分間以上にわたり２０ｍＬのＬｅ
ｔｈｅｅｎ培養液の中和溶液中に入れた。Ｌｅｔｈｅｅｎ培養液は使用前に４℃に冷却し
た。中和後、担体は、細菌の回収を促進するために１分間にわたり中和培養液中で１分間
ボルテックスにかけた。生菌の回収は、標準段階希釈およびプレーティング法により行っ
た。　
　結果は以下の通りであった。
【０１７７】
　黄色ブドウ球菌のコントロール担体集団：３．２０×１０６ＣＦＵ／ｍＬ
　担体：ホウケイ酸スライドガラス
　曝露時間：３０分間
　サンプル　　　溶液　　　　　　　対数減少
　１　　　　　　１０％　Ｈ－１　　６．５１＊

　２　　　　　　１０％　Ｈ－１　　６．５１＊

　３　　　　　　１０％　Ｈ－１　　６．５１＊

　４　　　　　　１０％　Ｈ－１　　６．５１＊

　（＊＝完全殺菌）
【０１７８】
　実施例Ｃ２
　実施例Ｃ２は、曝露時間を除いて実施例Ｃ１と同一であった。実施例Ｃ２で使用した曝
露時間は１６時間（一晩曝露）であった。　
　結果は以下の通りであった。
【０１７９】
　黄色ブドウ球菌のコントロール担体集団：２．３０Ｅ０７　ＣＦＵ／ｍＬ
　担体：ホウケイ酸スライドガラス
　曝露時間：１６時間
　サンプル　　　溶液　　　　　　　対数減少
　１　　　　　　１０％　Ｈ－１　　７．３６＊

　２　　　　　　１０％　Ｈ－１　　７．３６＊

　３　　　　　　１０％　Ｈ－１　　７．３６＊

　４　　　　　　１０％　Ｈ－１　　７．３６＊

　５　　　　　　１０％　Ｈ－１　　７．３６＊

　６　　　　　　１０％　Ｈ－１　　７．３６＊

　（＊＝完全殺菌）
【０１８０】
　実施例Ｃ３
　実施例Ｃ３は、細菌を除いて実施例Ｃ２と同一であった。使用した細菌は、大腸菌ＡＴ
ＣＣ番号１５５９７であった。　
　結果は以下の通りであった。
【０１８１】
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　大腸菌のコントロール担体集団：１．０６Ｅ０５　ＣＦＵ／ｍＬ
　担体：ホウケイ酸スライドガラス
　曝露時間：１６時間
　サンプル　　　溶液　　　　　　　対数減少
　１　　　　　　１０％　Ｈ－１　　５．０３＊

　２　　　　　　１０％　Ｈ－１　　５．０３＊

　３　　　　　　１０％　Ｈ－１　　５．０３＊

　４　　　　　　１０％　Ｈ－１　　５．０３＊

　５　　　　　　１０％　Ｈ－１　　５．０３＊

　６　　　　　　１０％　Ｈ－１　　５．０３＊

　（＊＝完全殺菌）
【０１８２】
　実施例Ｃ４
　実施例Ｃ４は、担体を除いて実施例Ｃ３と同一であった。使用した担体は、Ｖｉｔｒｏ
－Ｓｋｉｎ（登録商標）であった。　
　結果は以下の通りであった。
【０１８３】
　大腸菌のコントロール担体集団：２．８７Ｅ０６　ＣＦＵ／ｍＬ
　担体：Ｖｉｔｒｏ－Ｓｋｉｎ（登録商標）：
　曝露時間：１６時間
　サンプル　　　溶液　　　　　　　対数減少
　１　　　　　　１０％　Ｈ－１　　６．４６＊

　２　　　　　　１０％　Ｈ－１　　６．４６＊

　３　　　　　　１０％　Ｈ－１　　６．４６＊

　４　　　　　　１０％　Ｈ－１　　６．４６＊

　５　　　　　　１０％　Ｈ－１　　６．４６＊

　６　　　　　　１０％　Ｈ－１　　６．４６＊

　（＊＝完全殺菌）
【０１８４】
　実施例Ｃ５
　Ｈ－３抗菌ポリマーの１０％溶液（実施例Ａ６を参照）は、ホウケイ酸スライドガラス
担体に塗布した。ピペットの先端を用いて、２５０μＬのＨ－３（１０％ポリマー含有量
）をスライドガラス担体表面２５ｃｍ２の上方へ均一に塗布した。スライドガラス担体は
、接種前に少なくとも１時間にわたり乾燥させた。担体に、１０６ＣＦＵ／ｍＬの目標負
荷を保証するために、１０μＬの１０８ＣＦＵ／ｍＬの接種菌を接種した。使用した細菌
は黄色ブドウ球菌ＡＴＣＣ番号６５３８であり、曝露時間は３０分間であった。曝露後、
接種したスライドガラス担体は、適切に中和するために１０分間以上にわたり２０ｍＬの
Ｌｅｔｈｅｅｎ培養液の中和溶液中に入れた。Ｌｅｔｈｅｅｎ培養液は使用に先行して４
℃に冷却した。中和後、担体は、細菌の回収を促進するために１分間にわたり中和培養液
中で１分間ボルテックスにかけた。生菌の回収は、標準段階希釈法およびプレーティング
法によって実施した。　
　結果は以下の通りであった。
【０１８５】
　大腸菌のコントロール担体集団：１．０６Ｅ０５　ＣＦＵ／ｍＬ
　担体：ホウケイ酸スライドガラス
　曝露時間：１６時間
　サンプル　　　溶液　　　　　　　対数減少
　１　　　　　　１０％　Ｈ－３　　５．０３＊

　２　　　　　　１０％　Ｈ－３　　５．０３＊

　３　　　　　　１０％　Ｈ－３　　５．０３＊
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　４　　　　　　１０％　Ｈ－３　　５．０３＊

　５　　　　　　１０％　Ｈ－３　　５．０３＊

　６　　　　　　１０％　Ｈ－３　　５．０３＊

　（＊＝完全殺菌）
【０１８６】
　実施例Ｃ６
　実施例Ｃ６は、担体を除いて実施例Ｃ５と同一であった。使用した担体は、Ｖｉｔｒｏ
－Ｓｋｉｎ（登録商標）であった。　
　結果は以下の通りであった。
【０１８７】
　大腸菌のコントロール担体集団：２．８７Ｅ０６　ＣＦＵ／ｍＬ
　担体：Ｖｉｔｒｏ－Ｓｋｉｎ（登録商標）：
　曝露時間：１６時間
　サンプル　　　溶液　　　　　　　対数減少
　１　　　　　　１０％　Ｈ－３　　６．４６＊

　２　　　　　　１０％　Ｈ－３　　６．４６＊

　３　　　　　　１０％　Ｈ－３　　６．４６＊

　４　　　　　　１０％　Ｈ－３　　６．４６＊

　５　　　　　　１０％　Ｈ－３　　６．４６＊

　６　　　　　　１０％　Ｈ－３　　６．４６＊

　（＊＝完全殺菌）
【０１８８】
　実施例Ｃ７
　実施例Ｃ７は、皮膚消毒剤溶液の濃度を除いて実施例Ｃ５と同一であった。Ｈ３－Ｃ皮
膚消毒剤の濃度は、今度は７％に減少させた。　
　結果は以下の通りであった。
【０１８９】
　大腸菌のコントロール担体集団：２．５０Ｅ０６　ＣＦＵ／ｍＬ
　担体：ホウケイ酸スライドガラス
　曝露時間：１６時間
　サンプル　　　溶液　　　　　　　対数減少
　１　　　　　　７％　Ｈ３－Ｃ　　６．４０＊

　２　　　　　　７％　Ｈ３－Ｃ　　６．４０＊

　３　　　　　　７％　Ｈ３－Ｃ　　６．４０＊

　４　　　　　　７％　Ｈ３－Ｃ　　６．４０＊

　５　　　　　　７％　Ｈ３－Ｃ　　６．４０＊

　６　　　　　　７％　Ｈ３－Ｃ　　６．４０＊

　（＊＝完全殺菌）
【０１９０】
　実施例Ｃ８
　実施例Ｃ８は、担体を除いて実施例Ｃ７と同一であった。使用した担体は、Ｖｉｔｒｏ
－Ｓｋｉｎ（登録商標）であった。　
　結果は以下の通りであった。
【０１９１】
　大腸菌のコントロール担体集団：２．０８Ｅ０６　ＣＦＵ／ｍＬ
　担体：Ｖｉｔｒｏ－Ｓｋｉｎ（登録商標）：
　曝露時間：１６時間
　サンプル　　　溶液　　　　　　　対数減少
　１　　　　　　７％　Ｈ３－Ｃ　　６．３２＊

　２　　　　　　７％　Ｈ３－Ｃ　　６．３２＊
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　３　　　　　　７％　Ｈ３－Ｃ　　６．３２＊

　４　　　　　　７％　Ｈ３－Ｃ　　６．３２＊

　５　　　　　　７％　Ｈ３－Ｃ　　６．３２＊

　６　　　　　　７％　Ｈ３－Ｃ　　６．３２＊

　（＊＝完全殺菌）
【０１９２】
　実施例Ｃ９
　実施例Ｃ９は、皮膚消毒剤溶液の濃度を除いて実施例Ｃ７と同一であった。Ｈ３－Ｃ皮
膚消毒剤の濃度は、今度はさらに１％に減少させた。　
　結果は以下の通りであった。
【０１９３】
　大腸菌のコントロール担体集団：２．７７Ｅ０４　ＣＦＵ／ｍＬ
　担体：ホウケイ酸スライドガラス
　曝露時間：１６時間
　サンプル　　　溶液　　　　　　　対数減少
　１　　　　　　１％　Ｈ３－Ｃ　　４．４４＊

　２　　　　　　１％　Ｈ３－Ｃ　　４．４４＊

　３　　　　　　１％　Ｈ３－Ｃ　　４．４４＊

　４　　　　　　１％　Ｈ３－Ｃ　　４．４４＊

　５　　　　　　１％　Ｈ３－Ｃ　　４．４４＊

　６　　　　　　１％　Ｈ３－Ｃ　　４．４４＊

　（＊＝完全殺菌）
【０１９４】
　実施例Ｃ１０
　実施例Ｃ１０は、細菌を除いて実施例Ｃ９と同一であった。使用した細菌は、黄色ブド
ウ球菌ＡＴＣＣ番号６５３８であった。　
　結果は以下の通りであった。
【０１９５】
　黄色ブドウ球菌のコントロール担体集団：１．２５Ｅ０３　ＣＦＵ／ｍＬ
　担体：ホウケイ酸スライドガラス
　曝露時間：１６時間
　サンプル　　　溶液　　　　　　　対数減少
　１　　　　　　１％　Ｈ３－Ｃ　　３．１０＊

　２　　　　　　１％　Ｈ３－Ｃ　　３．１０＊

　３　　　　　　１％　Ｈ３－Ｃ　　３．１０＊

　４　　　　　　１％　Ｈ３－Ｃ　　３．１０＊

　５　　　　　　１％　Ｈ３－Ｃ　　３．１０＊

　６　　　　　　１％　Ｈ３－Ｃ　　３．１０＊

【０１９６】
　実施例Ｃ１１
　実施例Ｃ１１は、細菌を除いて実施例Ｃ１０と同一であった。使用した細菌は、緑膿菌
ＡＴＣＣ番号１５４４２であった。　
　結果は以下の通りであった。
【０１９７】
　緑膿菌のコントロール担体集団：３．９３Ｅ０６　ＣＦＵ／ｍＬ
　担体：ホウケイ酸スライドガラス
　曝露時間：１６時間
　サンプル　　　溶液　　　　　　　対数減少
　１　　　　　　１％　Ｈ３－Ｃ　　６．５９＊

　２　　　　　　１％　Ｈ３－Ｃ　　６．５９＊
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　３　　　　　　１％　Ｈ３－Ｃ　　６．５９＊

　４　　　　　　１％　Ｈ３－Ｃ　　６．５９＊

　５　　　　　　１％　Ｈ３－Ｃ　　６．５９＊

　６　　　　　　１％　Ｈ３－Ｃ　　６．５９＊

　（＊＝完全殺菌）
【０１９８】
　実施例Ｃ１２
　Ｈ３－Ｃ抗菌ポリマーの１％溶液は、ホウケイ酸スライドガラス担体に塗布した。除菌
用ローション液を染み込ませた不織布材料（ポリエステル／綿）で２５ｃｍ２のスライド
表面を２回通過させ、除菌用ローション液を塗布した。この段階でコーティングされたス
ライドガラス担体は、接種前に１時間以上乾燥させた。コーティングされたスライドガラ
スには、目標負荷量の１０６ＣＦＵ／ｍＬを保証するために１０８ＣＦＵ／ｍＬの接種菌
を接種した。使用した細菌は大腸菌ＡＴＣＣ番号１５５９７であり、曝露時間は１６時間
であった。曝露後、接種したスライドガラス担体は、適切に中和するために１０分間以上
にわたり２０ｍＬのＬｅｔｈｅｅｎ培養液の中和溶液中に入れた。Ｌｅｔｈｅｅｎ培養液
は使用に先行して４℃に冷却した。中和後、担体は、細菌の回収を促進するために１分間
にわたり中和培養液中で１分間ボルテックスにかけた。生菌の回収は、標準段階希釈法お
よびプレーティング法によって実施した。　
　結果は以下の通りであった。
【０１９９】
　大腸菌のコントロール担体集団：１．５７Ｅ０６　ＣＦＵ／ｍＬ
　担体：ホウケイ酸スライドガラス
　曝露時間：１６時間
　サンプル　　　溶液　　　　　　　対数減少
　１　　　　　　１％　Ｈ３－Ｃ　　６．１９＊

　２　　　　　　１％　Ｈ３－Ｃ　　６．１９＊

　３　　　　　　１％　Ｈ３－Ｃ　　６．１９＊

　４　　　　　　１％　Ｈ３－Ｃ　　６．１９＊

　５　　　　　　１％　Ｈ３－Ｃ　　６．１９＊

　６　　　　　　１％　Ｈ３－Ｃ　　６．１９＊

　（＊＝完全殺菌）
【０２００】
　実施例Ｃ１３
　実施例Ｃ１３は、細菌を除いて実施例Ｃ１２と同一であった。使用した細菌は、緑膿菌
ＡＴＣＣ番号１５４４２であった。　
　結果は以下の通りであった。
【０２０１】
　緑膿菌のコントロール担体集団：４．７０Ｅ０６　ＣＦＵ／ｍＬ
　担体：ホウケイ酸スライドガラス
　曝露時間：１６時間
　サンプル　　　溶液　　　　　　　対数減少
　１　　　　　　１％　Ｈ３－Ｃ　　６．６７＊

　２　　　　　　１％　Ｈ３－Ｃ　　６．６７＊

　３　　　　　　１％　Ｈ３－Ｃ　　６．６７＊

　４　　　　　　１％　Ｈ３－Ｃ　　６．６７＊

　５　　　　　　１％　Ｈ３－Ｃ　　６．６７＊

　６　　　　　　１％　Ｈ３－Ｃ　　６．６７＊

　（＊＝完全殺菌）
【０２０２】
　比較例Ｃ１４
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　Ｐｕｒｅｌｌ（登録商標）手の瞬間除菌用ローション液（ＧＯＪＯ　Ｉｎｄｕｓｔｒｉ
ｅｓ社）をホウケイ酸スライドガラス担体に塗布した。ピペットの先端を用いて、２５０
μＬのＰｒｕｅｌｌ（登録商標）をスライドガラス担体表面２５ｃｍ２の上方へ均一に塗
布した。スライドガラス担体は、接種前に少なくとも１時間にわたり乾燥させた。担体に
、目標負荷量の１０６ＣＦＵ／ｍＬを保証するために、１０μＬの１０８ＣＦＵ／ｍＬの
接種菌を接種した。使用した細菌は黄色ブドウ球菌ＡＴＣＣ番号６５３８であり、曝露時
間は３０分間であった。曝露後、接種したスライドガラス担体は、適切に中和するために
１０分間以上にわたり２０ｍＬのＬｅｔｈｅｅｎ培養液の中和溶液中に入れた。Ｌｅｔｈ
ｅｅｎ培養液は、使用前に４℃に冷却した。中和後、担体は、細菌の回収を促進するため
に１分間にわたり中和培養液中で１分間ボルテックスにかけた。生菌の回収は、標準段階
希釈法およびプレーティング法によって実施した。
【０２０３】
　黄色ブドウ球菌のコントロール担体集団：１．０２Ｅ０５　ＣＦＵ／ｍＬ
　担体：ホウケイ酸スライドガラス
　曝露時間：３０分間
　サンプル　　　溶液　　　　　　　対数減少
　１　　　　　　Ｐｕｒｅｌｌ　　　１．０７
　２　　　　　　Ｐｕｒｅｌｌ　　　１．２２
　３　　　　　　Ｐｕｒｅｌｌ　　　１．１７
　４　　　　　　Ｐｕｒｅｌｌ　　　１．０７
　５　　　　　　Ｐｕｒｅｌｌ　　　１．１９
　６　　　　　　Ｐｕｒｅｌｌ　　　１．１４
【０２０４】
　比較例Ｃ１５
　実施例Ｃ１５は、細菌を除いて実施例Ｃ１４と同一であった。使用した細菌は、大腸菌
ＡＴＣＣ番号１５５９７であった。　
　結果は以下の通りであった。
【０２０５】
　大腸菌のコントロール担体集団：４．７０Ｅ０６　ＣＦＵ／ｍＬ
　担体：ホウケイ酸スライドガラス
　曝露時間：３０分間
　サンプル　　　溶液　　　　　　　対数減少
　１　　　　　　Ｐｕｒｅｌｌ　　　０．８９
　２　　　　　　Ｐｕｒｅｌｌ　　　０．５０
　３　　　　　　Ｐｕｒｅｌｌ　　　－１．４６
　４　　　　　　Ｐｕｒｅｌｌ　　　－４．９５
　５　　　　　　Ｐｕｒｅｌｌ　　　０．７５
【０２０６】
　比較例Ｃ１６
　実施例Ｃ１６は、細菌を除いて実施例Ｃ１４と同一であった。使用した細菌は、緑膿菌
ＡＴＣＣ番号１５４４２であった。　
　結果は以下の通りであった。
【０２０７】
　緑膿菌のコントロール担体集団：４．７０Ｅ０６　ＣＦＵ／ｍＬ
　担体：ホウケイ酸スライドガラス
　曝露時間：３０分間
　サンプル　　　溶液　　　　　　　対数減少
　１　　　　　　Ｐｕｒｅｌｌ　　　０．３７
　２　　　　　　Ｐｕｒｅｌｌ　　　０．３３
　３　　　　　　Ｐｕｒｅｌｌ　　　０．３７
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【０２０８】
　比較例Ｃ１７
　実施例Ａ９の物質（ＳＳ－１Ｃ）をブタ皮膚担体に塗布した。ピペットの先端を用いて
、１，０００μＬのＳＳ－１Ｃをブタ皮膚担体表面２５ｃｍ２の上方へ均一に塗布した。
ブタ皮膚担体は、接種前に少なくとも１時間にわたり乾燥させた。担体に、１０６ＣＦＵ
／ｍＬの目標負荷を保証するために、２０μＬの１０８ＣＦＵ／ｍＬの接種菌を接種した
。使用した細菌は、霊菌ＡＴＣＣ番号１３３８０であった。曝露時間は４時間であった。
曝露後、接種したブタ皮膚担体は、適切に中和するために１０分間以上にわたり２０ｍＬ
のＬｅｔｈｅｅｎ培養液の中和溶液中に入れた。Ｌｅｔｈｅｅｎ培養液は使用前に４℃に
冷却した。中和後、担体は、細菌の回収を促進するために１分間にわたり中和培養液中で
１分間ボルテックスにかけた。生菌の回収は、標準段階希釈およびプレーティング法によ
り行った。　
　結果は以下の通りであった。
【０２０９】
　霊菌のコントロール担体集団：１．１８Ｅ０７　ＣＦＵ／ｍＬ
　担体：ブタ皮膚
　曝露時間：４時間
　サンプル　　　溶液　　　　　　　　対数減少
　１　　　　　　１０％　ＳＳ－Ｃ　　７．０７
　２　　　　　　１０％　ＳＳ－Ｃ　　７．０７
　３　　　　　　１０％　ＳＳ－Ｃ　　７．０７
【０２１０】
　比較例Ｃ１８
　実施例Ｃ１８は、細菌を除いて実施例Ｃ１７と同一であった。使用した細菌は、大腸菌
ＡＴＣＣ番号８７３９であった。　
　結果は以下の通りであった。
【０２１１】
　大腸菌のコントロール担体集団：１．５４Ｅ０７　ＣＦＵ／ｍＬ
　担体：ブタ皮膚
　曝露時間：４時間
　サンプル　　　溶液　　　　　　　　対数減少
　１　　　　　　１０％　ＳＳ－Ｃ　　７．１９
　２　　　　　　１０％　ＳＳ－Ｃ　　７．１９
　３　　　　　　１０％　ＳＳ－Ｃ　　７．１９
【０２１２】
　実施例Ｃ１９
　実施例Ｃ１９は、細菌を除いて実施例Ｃ１７と同一であった。使用した細菌は、ＭＲＳ
Ａ（メタシリン耐性黄色ブドウ球菌）であった。　
　結果は以下の通りであった。
【０２１３】
　ＭＲＳＡコントロール担体集団：２．６３Ｅ０７　ＣＦＵ／ｍＬ
　担体：ブタ皮膚
　曝露時間：４時間
　サンプル　　　溶液　　　　　　　　対数減少
　１　　　　　　１０％　ＳＳ－Ｃ　　７．４２
　２　　　　　　１０％　ＳＳ－Ｃ　　７．４２
　３　　　　　　１０％　ＳＳ－Ｃ　　７．４２
【０２１４】
　実施例Ｃ２０
　実施例Ｃ２０は、細菌を除いて実施例Ｃ１７と同一であった。使用した細菌は、ＶＲＥ



(44) JP 2011-511103 A 2011.4.7

10

（バンコマイシン耐性エンテロコッカス）であった。　
　結果は以下の通りであった。
【０２１５】
　ＶＲＥコントロール担体集団：３．２３Ｅ０６　ＣＦＵ／ｍＬ
　担体：ブタ皮膚
　曝露時間：４時間
　サンプル　　　溶液　　　　　　　　対数減少
　１　　　　　　１０％　ＳＳ－Ｃ　　６．５１
　２　　　　　　１０％　ＳＳ－Ｃ　　６．５１
　３　　　　　　１０％　ＳＳ－Ｃ　　６．５１
【０２１６】
　最良の実施形態を含めて本発明を概して説明してきたが、当業者であれば、本発明が添
付の特許請求項およびそれらの同等物に規定された本発明の実施形態を企図していること
を理解する。しかし、当業者は、本発明の範囲は、単に本明細書に例示した特定の実施形
態によってではなく、本明細書に添付の特許請求の範囲によって判定するべきであること
を理解する。当業者であれば、さらにまた特許庁への本文書の出願の後により洗練された
技術的進歩が出現することも理解する。これらの後に開発される改良が本開示の中心にあ
る操作上の原理を実施する範囲では、それらの改良は同様に以下の特許請求の範囲内に含
まれると見なされる。
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