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研究成果の概要： 

生体適合性の良い血液凝固促進剤の高機能化を目的とし、カニやエビの殻から獲られる天然

ムコ多糖類のキトサンをプラズマで低温処理した。アンモニアプラズマを始めとして様々な条

件で生成したプラズマをキトサンに照射した後、アミノ基等の官能基修飾効果を評価し、修飾

率向上に関して検討した。またプラズマ処理したキトサンを用いた血液凝固試験では、凝固時

間が半減する結果が得られ、凝固促進機能が向上することがわかった。 
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１．研究開始当初の背景 
プラズマを応用する技術は、半導体製造な

どの電機産業分野をはじめ、医薬品および食
品分野など様々な分野への展開が進んでい
る。特に、医療分野でのプラズマ応用は、高
速滅菌技術の開発など精力的に行われてい
る。また、プラズマによる表面処理は、材料
機能性の向上等を目的として古くから行わ
れている。本研究では、動脈瘤、血管奇形、
出血および腫瘍等の治療に利用される塞栓
物質の高機能化に注目した。これらの治療に
はゼラチンスポンジなど様々な塞栓物質が
利用されているが、未だ進歩の途上にあり、

生体適合性が良い高機能な塞栓物質が望ま
れている。 
 
２．研究の目的 

本研究の目的は、キトサン等の生体高分子
にプラズマを照射し、その誘導体を生成する
こと、ならびに生成された誘導体の塞栓物質
として効果を明らかにすることである。また、
医療用カテーテルなどに使用されるポリウ
レタン表面をプラズマ処理し改質すること
で、血液凝固阻止作用をもつヘパリンの固定
化とプラズマ処理の効果についても調べる。 
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３．研究の方法 
高分子材料の化学修飾に用いるプラズマ

をガス種および圧力など異なる条件で生成
し、プラズマ特性を測定するとともに、高分
子材料の表面組成の変化における関係を明
らかにする。 

(1) 表面波プラズマによる処理 
マイクロ波(2.45GHz)によりプラズマを生

成し、キトサンをはじめとする高分子材料の
処理を行う。また、プラズマ生成条件におい
て最も基本的な条件の一つであるガス種を
変えて、官能基修飾や高分子主鎖の切断およ
び結合サイト形成の効率化を図る。 

(2) 分子材料へのアミノ基の修飾効果の評価 
X 線光電子分光法(XPS)およびフーリエ変

換赤外分光法(FT-IR)を用いてプラズマ照射
したサンプル表面の原子組成変化、特にアミ
ノ基の導入率を評価する。測定精度等の問題
で判定が困難な場合は、誘導体化によりアミ
ノ基を置換し、判定しやすい誘導体とする。 

(3)プラズマの診断と最適化 
分光測定や静電プローブによりプラズマ

特性を診断し、主鎖切断に有効なラジカルお
よび還元効果・エッチング効果をもつラジカ
ル等を分類し最適なプラズマ処理条件を検
討する。 
 
４．研究成果 

酸素プラズマによる前処理の後、ヘリウム
-アンモニアプラズマで処理したキトサンの
血漿カルシウム再加凝固時間は、未処理のも
の対して 55%に短縮しており、血液凝固特性
が向上することがわかった。X 線光電子分光
法による表面解析結果によると、アミノ基等
の窒素系官能基が増加しており、血液凝固特
性に影響したと思われる。しかし、血液凝固
のメカニズムは複雑であり、官能基の影響に
ついては検討を要する。 
官能基の修飾率の向上させるため、混合ガ

ス(He-NH3 または N2-H2)を用いてプラズマ
生成を行い、分光測定等によりアミノ基修飾
に関連のあるNHラジカルの生成率が向上す
ることを確認した。しかし、同時に生成され
る水素ラジカルによりアミノ基が還元され、
窒素系官能基の修飾率(N/C 比)に顕著な違い
はみられなかった。 

プラズマ診断および表面解析の結果から、
キトサンの構造の変化に最も影響するのは、
水素イオンであり、イオンエネルギーが低い
領域では、ヒドロキシ基(-OH)の還元・脱離
が支配的な反応として進行し、酸素比は減少
した。さらに、イオンエネルギーを増加させ
ると炭素同士の結合が切断され、バイアス電
圧が 100 V 以上になると、糖骨格への影響が
顕著に現れた。 

官能基の選択的修飾において、高エネルギ
ー粒子、中性ラジカルおよび水素原子による
還元を独立制御することは重要であるが、サ
ンプルへのバイアス電圧により表面の分子
構造をある程度制御できることがわかった。 
また、アンモニア、窒素およびアルゴンプ

ラズマにおける真空紫外光の影響について
も評価した。アンモニアプラズマでは、真空
紫外領域において発光スペクトルが観測さ
れるものの、分子構造への影響は小さかった。
しかし、窒素プラズマでは、アンモニアプラ
ズマに比べ約 4倍の強度をもつ強い発光が真
空紫外領域に観測され、10 分間のプラズマ照
射によりキトサンの分子構造が変化するこ
とがわかった。なお、それぞれのプラズマ発
光における可視光が分子構造に及ぼす影響
は非常に小さかった。 
さらに、カテーテルなどに使用される医療

用ポリウレタンの表面へ血液凝固阻止作用
をもつヘパリンの固定化とプラズマ処理の
効果についても調べた。なお、ヘパリンは、
キトサンと同じ多糖類であるが、側鎖の官能
基により血液凝固に関わる特性は全く異な
る。アンモニアプラズマによりアミノ基を修
飾したポリウレタンにヘパリンの固定化を
行い、トルイジンブルーによる染色および
XPS 等を用いて固定化されたヘパリンを評
価した。解析結果によると、プラズマ処理に
より修飾したアミノ基の量に比例してヘパ
リンの固定化量が増加していることがわか
った。 
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