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Ⅰ研究の成果(1000字 程度)

(図表 も含めて分か りやす く記入のこと)

高分子材料の医療への応用は既存の工業材料を流用することからスター トした。

しか し、生体 と間接的、または直接的に接触 して用いられるバイオマテ リアルは

患者の生命維持と健康に重要な影響を及ぼすことから、今は単なる材料ではなく、

材料に種々の機能性を持たせたスマー トな材料、生体にス トレスを与えない高い

安全性または生体適合性が要求 されている。また、現在の医療デバイスによる

様々な問題を解決 し、次世代の先端医療用具または人工臓器の開発のためには、

生体 に有害 な作用 を及 ぼ さない、優 れ た生体適合性 を有 し、なおかつ 、

使用 目的に合致 した新素材の開発 と医療デバイスへの応用が不可欠である。

生体に優 しく、生体適合成を有する高性能バイオマテ リアルの開発および実用化

についた研究は、ま さにヒューマ ン親 和性 マテ リアル創成 の研究 であ り、

今も世界中で様々な難病で苦しんでいる患者 らの救命、延命および生活質の向上

に直接につながっている。

本研究では生体膜 と類似の分子構造 を有 し、優れた生体適合性 を発現す る

リン脂質ポ リマー(2-メ タクリロイルオキシエチルホスホ リルコリン(MPC)

コポリマー)を セルロースアセテー ト(CA)膜 に修飾 し、タンパク質や血球などの

生体成分 との相互作用がないなどの優れた生体適合性を有する新 しい人工膜材料

を設計した。そ して、このリン脂質ポリマーを導入 された平膜および中空糸膜の

特性評価および性能改善を行ない、優れた生体適合性を有する機能性血液ろ過膜、

血液浄化膜、およびバイオハイブリッ ド人工臓器の材料など、使用 目的に合致

した新素材の開発または医療デバイスへの応用を目指 している。
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Ⅰ研究の成果(1000字 程度)

(図表も含めて分かりやすく記入のこと)

リン脂質ポリマーを修飾 したCA中 空糸膜の作製および血液浄化膜としての

特性評価

［緒言]現 在、慢性腎不全患者の血液を体外に循環 させ、中空糸人工腎臓を用い、

血液中の有害な物質を除去 させ る血液浄化治療は、治療の長期化 とともに様々な

合併症が発生 し、血液浄化治療法に伴 う多 くの問題が指摘 されてい る。特に、

治療中に多量の抗凝固剤の投与による引き起こされる様々な副作用は患者の生命に

関わる重大な問題 とな り、現在通用 されてい る中空糸膜 の血液適合性改善は

急務である。本研究では、血液浄化治療 を行 な う際 に、抗凝 固剤使用量の低減

または必要 としない治療を 目指 して、タンパ ク質吸着や血栓形成反応が起こら

ない、新規な血液適合性中空糸膜の開発を目的とした。即ち、優れた生体適合性を

発現するMPCコ ポリマー(PMB30や よびPMB80)をCA膜 に修飾 したCA/PMB30

ブレン ドおよびCA/PMB80コ ーティング中空糸膜(HFM)を 作製 した。そ して、

作製 したCA/PMB30ブ レン ドお よびCA/PMB80コ ーテ ィング中空糸膜の

血液浄化膜 としての特性評価を行なった。

[実験]MPCとn-ブ チルメ タク リレー ト

(BMA)を モ ノマー組成比が3:7と なる

MPCコ ポ リマー(PMB30)を 通常のラジカ

ル重 合 によ り合成 し、PMB80(MPCと

BMAの モ ノマー組成 比が8:2と なる

MPCコ ポ リマー)は 日本油脂(株)か ら提

供 され た も の を使 用 し た(Fig.1)。

ポ リ マ ー の 溶 媒 と し て は

ジメチル スル ホ キシ ド(DMSO)、 アセ ト

ン、2-プ ロパ ノールな どか らなる混合溶

媒 を 用 い 、CAお よ びCA/PMB30

ブ レ ン ド溶 液 を作 製 した 。 これ らの

ポ リマー溶液 を二重 ノズル を通過 させ 、

乾湿 式 法 に よ り中空糸膜 を作製 した。

CA/PMB80コ ーテ ィング中空 糸膜 は 、

二重 ノズル にCA溶 液を供給す る際 に、内

部凝 固液 としてPMB80溶 液 を流 し、ポ リ

マ ー 溶 液 が 相 転 換 す る の 際 に

PMB80が 中空糸膜 の表面 に導入 される よ

うに作 製 した。 そ して 、 作 製 され た

中 空 糸 膜 の 透 過 性 を 評 価 す る

ため にテ ス トモ ジュール(Fig.2)を 作製

し、中空糸膜 の拡散透過性、溶質分 画性

な ど を調 べ た 。 ま た 、 膜 の 表 面 分 析

お よび タンパ ク質吸着実験 などを行 ない、

CA/PMB30中 空 糸膜 の血 液適 合 性 を

評価 した。
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[結果および考察]乾 湿式法により作製され

たCA/PMB30ブ レン ド中空糸膜は親水性ポリ

マーであるPMB30が ブ レン ドされ ることに

より膜の構造に大きな孔が存在 し、同じ条件で

作製 したCA中 空糸膜より多孔性構造になった

(Fig.3)。 しかし、CA/PMB80コ ーティング中

空糸膜は構造の変化は見えなかった。また、作

製条件を制御することによりその中空糸膜の構

造および透過性の制御ができることがわかった。

CA/PMB30ブ レン ドお よびCA/PMB80

コーティング中空糸膜の表面分析結果、MPC

コポ リマーから有来するそれぞれのピークが見

られ、中空糸膜の表面にPMB30お よびPMB80

が存 在 す る こ と を確 認 した(Fig.4)。

ま た 、CA/PMB30ブ レ ン ドお よ び

CA/PMB80コ ーティシグ中空糸膜の表面では

タンパク質の吸着量が少なく、タンパ ク質に

よるファウリングが少ない優れた血液適合性を

見せた。従って、CA/PMB30ブ レン ドお よび

CA/PMB80コ ーテ ィング中空糸膜 はMPC

コポリマーを修飾 されることにより優れた血液

適合性 を有する高性能中空糸膜が作製でき、

血液浄化膜 として充分 に応用 でき ると期待

された。
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