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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　表面に細孔を有する中空粒子又は多孔質粒子のいずれか粒子を減圧下で粒子間隙サイズ
に応じてプラズマ照射し、更にプラズマ照射された粒子の表面に少なくとも１種のモノマ
ーを接触させグラフト重合させて、前記粒子の細孔に前記モノマーのグラフト重合体を充
満させ機能性粒子を製造する製造方法において、
　前記プラズマ照射の際に、プラズマ強度及び／又は真空度を制御し、
　前記モノマーを接触させグラフト重合させる際に、モノマー濃度、グラフト重合温度、
グラフト重合時間の少なくとも１種の条件を制御することによって、前記グラフト重合体
のグラフト重合量を制御して機能性粒子を製造し、
　前記粒子内に内包される内包物含有溶液を、前記機能性粒子の細孔に充満しているグラ
フト重合体が収縮又は親水性になる第１の条件に調整し、前記第１の条件に調整された内
包物含有溶液に前記機能性粒子を含浸させ、
　前記内包物含有溶液を、前記機能性粒子のグラフト重合体が膨張又は疎水性になる第２
の条件に調整し、
　前記内包物含有溶液から内包物を保持した状態で内包物含浸機能性粒子を分別すること
を特徴とする機能性粒子の製造方法。
【請求項２】
　表面に細孔を有する中空粒子又は多孔質粒子のいずれか粒子を減圧下で粒子間隙サイズ
に応じてプラズマ照射する際に、プラズマ強度及び／又は真空度を制御し、更にプラズマ
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照射された粒子の表面に少なくとも１種のモノマーを接触させグラフト重合させる際に、
モノマー濃度、グラフト重合温度、グラフト重合時間の少なくとも１種の条件を制御する
ことによって、前記粒子の細孔に充満される前記モノマーのグラフト重合体のグラフト重
合量が制御され、
　前記機能性粒子の細孔及び／又は中空領域に内包物が含浸され、
　前記機能性粒子の細孔に充満しているグラフト重合体が収縮又は親水性になる第１の条
件に調整された内包物含有溶液に含浸され、
　前記内包物含有溶液は、前記機能性粒子のグラフト重合体が膨張又は疎水性になる第２
の条件に調整され、
　前記内包物含有溶液から内包物を保持した状態で分別されることを特徴とする内包物含
有機能性粒子。
【請求項３】
　その表面に細孔を有するソリッド粒子、中空粒子及び多孔質粒子の少なくとも１種類の
粒子を層状にして固定し、減圧下で粒子間隙サイズに応じてプラズマ照射強度及び／又は
真空度を変化させ、粒子全体にプラズマ照射する工程と、
　プラズマ照射された粒子に少なくとも１種類のモノマーを接触させてグラフト重合させ
る工程と、
　前記粒子内に内包される内包物含有溶液を、前記機能性粒子の細孔に充満しているグラ
フト重合体が収縮又は親水性になる第１の条件に調整する工程と、
　前記第１の条件に調整された内包物含有溶液に前記機能性粒子を含浸させる工程と、
　前記内包物含有溶液を、前記機能性粒子のグラフト重合体が膨張又は疎水性になる第２
の条件に調整する工程と、を有し、
　内包物を保持した状態で前記内包物含有溶液から内包物含浸機能性粒子を分別すること
を特徴とする機能性粒子の製造方法。
【請求項４】
　請求項２に記載の機能性粒子において、
　前記プラズマ照射された粒子は、モノマー溶液に浸漬される又はモノマー気体と接触さ
れてなることを特徴とする機能性粒子。
【請求項５】
　請求項３に記載の機能性粒子の製造方法において、
　更に、前記プラズマ照射された粒子は前記モノマー接触と同時又はその後に架橋剤と接
触されてなることを特徴とする機能性粒子の製造方法。
【請求項６】
　請求項１又は請求項３に記載の機能性粒子の製造方法において、
　前記粒子は、有機高分子及び無機高分子の少なくとも１種からなることを特徴とする機
能性粒子の製造方法。
【請求項７】
　請求項１又は請求項３に記載の機能性粒子の製造方法において、
　前記粒子間隙サイズは、少なくとも０．０１μｍ以上であることを特徴とする機能性粒
子の製造方法。
【請求項８】
　請求項３、請求項６、請求項７のいずれかに記載の機能性粒子の製造方法により製造さ
れたことを特徴とする機能性粒子。
【発明の詳細な説明】
【０００１】
技術分野
　本発明は機能性粒子及びその製造方法、特に粒子の間隙サイズに応じてプラズマ照射強
度、プラズマ照射時の真空度を変化させ、粒子への均一なグラフト長のグラフト重合体を
形成する機能性粒子の製造方法及びその方法により製造された機能性粒子に関する。また
、粒子を層状に固定してプラズマ照射を行い、均一に粒子全体をプラズマ処理するプラズ



(3) JP 4170762 B2 2008.10.22

10

20

30

40

50

マ処理方法に関する。
【０００２】
背景技術
　微多孔質膜に対してプラズマグラフト重合を行い、その微多孔質膜の細孔にグラフト重
合体を実質的に充満させた分離膜及びその製造方法等が、本願発明者らによって提案され
ている。
【０００３】
　例えば、特開平３－９８６３２号公報の「分離膜及び分離方法」には、所定の空孔率、
平均孔を有する超高分子量ポリエチレンからなる微多孔質膜に、アクリルモノマーをプラ
ズマグラフト重合して、微多孔質膜の細孔をアクリルグラフト重合体における実質的に閉
塞させた分離膜が開示されている。特に、この分離膜は、アクリル重合体と親和性の大き
い有機溶媒を、アクリル重合体と親和性の小さな有機溶媒から分離するのに好適な有機溶
媒混合物用分離膜である。ここで、上記「プラズマグラフト重合」とは、所定の真空度の
環境下で、微多孔質膜に対してプラズマ照射を行い、プラズマ処理された微多孔質膜をモ
ノマー溶液中に浸漬し、モノマーをグラフト重合させる方法をいう。以下同様である。
【０００４】
　また、特開平４－３３４５３１号公報の「分離用膜及び分離方法」には、ポリエチレン
微多孔膜に対し、溶解性の異なる複数種のモノマーを用いてプラズマグラフト重合を行い
、この多孔膜の細孔をグラフト重合体による実質的に充満させた分離用膜が開示されてい
る。複数種のモノマーをグラフト重合させることによって、例えば溶解性の類似した液体
同士の混合物に対して良好な分離性を得ることができることが記載されている。
【０００５】
　更に、特開平５－３１３４３号公報の「分離膜、その製造方法及び分離方法」には、ポ
リエチレン微多孔質膜に非水溶性モノマーをプラズマグラフト重合して、微多孔質膜の細
孔を非水溶性モノマーをグラフト重合体により実質的に充満してなる分離膜が記載されて
いる。
【０００６】
　また、特開平５－２３７３５２号公報の「分離膜及び分離方法」には、ポリエチレン微
多孔質膜にアクリルモノマー及び架橋性モノマーを用いてプラズマグラフト重合し、微多
孔質膜の細孔にアクリル系グラフト架橋重合体により充満してなる分離膜が開示されてい
る。
【０００７】
　更に、特開平６－２４６１４１号公報の、「分離膜、その製造方法及び分離方法」には
、ポリエステル微多孔質膜にＣＨ２＝ＣＨＯＯＲ（Ｒは炭素数が１０以上のアルキル基で
ある）で表されるアクリレートモノマーをプラズマグラフト重合し、微多孔膜の細孔にア
クリレートモノマーのグラフト重合体を実質的に充満させた分離膜が開示されている。細
孔に充満させるモノマーをアクリレートモノマーとすることによって、得られた分離膜は
水中に存在する有機化合物を選択的に浸透して水と分離することができる。
【０００８】
　上述の分離膜及びその製造方法は、微多孔質膜の細孔にプラズマグラフト重合体を充満
させた分離膜及びその製造方法であって、この細孔に充満されたプラズマグラフト重合体
は、分離膜の周辺の溶液環境に応じて、溶液中の有機化合物を選択的に分離するものであ
った。
【０００９】
　また、従来は、複数粒子にプラズマ照射を行う場合、各粒子表面に万遍なくプラズマが
照射されるように粒子をターンテーブルに載せて、少量ずつプラズマ照射を行っていた。
【００１０】
　従って、多量の粒子を１回のプラズマ照射を行い、後にモノマーをグラフト重合させる
という技術思想はなかった。
【００１１】
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　一方、近年、ドラックデリバリーシステムが注目されている。特に、放出量がプログラ
ムされたドラッグデリバリー、放出時間がプログラムされたドラッグデリバリー、又は特
定の部位に薬を分配するよう改良されたドラッグデリバリーシステム等、改良が盛んに行
われている。上記ドラッグデリバリーシステムでは、粒子を用いることが好ましく、その
粒子内に薬を内包させ、粒子周辺の環境の変化に応じて適切な部位で粒子内より、薬を適
量供給することが望まれている。
【００１２】
発明の開示
　本願発明は、前記の課題を解決するためになされたものであり、多量の粒子を１回のプ
ラズマグラフト重合させ、粒子の細孔にグラフト重合体を充満させると共に、グラフト重
合体の充満度合いを制御して、粒子内容物の放出の仕方をコントロールすること、及び複
数の粒子の細孔に均一にプラズマグラフト重合体を充満させた機能性粒子及びその製造方
法を提供することを目的とする。
【００１３】
　前述の課題を解決するために、本発明に係る機能性粒子及びその製造方法、プラズマ処
理方法は、以下の特徴を有する。
【００１４】
　（１）表面に細孔を有する中空粒子又は多孔質粒子のいずれか粒子を減圧下で粒子間隙
サイズに応じてプラズマ照射し、更にプラズマ照射された粒子の表面に少なくとも１種の
モノマーを接触させグラフト重合させて、前記粒子の細孔に前記モノマーのグラフト重合
体を充満させ機能性粒子を製造する製造方法において、前記プラズマ照射の際に、プラズ
マ強度及び／又は真空度を制御し、前記モノマーを接触させグラフト重合させる際に、モ
ノマー濃度、グラフト重合温度、グラフト重合時間の少なくとも１種の条件を制御するこ
とによって、前記グラフト重合体のグラフト重合量を制御して機能性粒子を製造し、前記
粒子内に内包される内包物含有溶液を、前記機能性粒子の細孔に充満しているグラフト重
合体が収縮又は親水性になる第１の条件に調整し、前記第１の条件に調整された内包物含
有溶液に前記機能性粒子を含浸させ、前記内包物含有溶液を、前記機能性粒子のグラフト
重合体が膨張又は疎水性になる第２の条件に調整し、前記内包物含有溶液から内包物を保
持した状態で内包物含浸機能性粒子を分別することを特徴とする機能性粒子の製造方法で
ある。
【００１５】
　上述のプラズマ照射時のプラズマ強度や真空度を制御することによって、プラズマによ
り励起される粒子内深度を制御することができる。また、プラズマ処理された粒子にモノ
マーを接触させる条件を制御することによって、モノマーのグラフト重合量を制御するこ
とができる。ここで、「グラフト重合量」は、グラフト長、グラフト密度を含むものであ
る。これにより、所望のグラフト重合体を有する粒子を製造することができ、例えば、中
空粒子にプラズマ照射後グラフト重合した場合には、薬剤をその内部に内包させ、例えば
、温度又はｐＨにより所望の徐放性を有する粒子を製造することができる。ここで、第１
の条件及び第２の条件としてあげられる条件としては、例えば温度、ｐＨ、イオン強度、
溶液濃度、電位、その波長、磁場がある。
【００１６】
　（２）表面に細孔を有する中空粒子又は多孔質粒子のいずれか粒子を減圧下で粒子間隙
サイズに応じてプラズマ照射する際に、プラズマ強度及び／又は真空度を制御し、更にプ
ラズマ照射された粒子の表面に少なくとも１種のモノマーを接触させグラフト重合させる
際に、モノマー濃度、グラフト重合温度、グラフト重合時間の少なくとも１種の条件を制
御することによって、前記粒子の細孔に充満される前記モノマーのグラフト重合体のグラ
フト重合量が制御され、前記機能性粒子の細孔及び／又は中空領域に内包物が含浸され、
前記機能性粒子の細孔に充満しているグラフト重合体が収縮又は親水性になる第１の条件
に調整された内包物含有溶液に含浸され、前記内包物含有溶液は、前記機能性粒子のグラ
フト重合体が膨張又は疎水性になる第２の条件に調整され、前記内包物含有溶液から内包
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物を保持した状態で分別されることを特徴とする内包物含有機能性粒子である。
【００１７】
　所望の深度でグラフト重合体が成長した粒子を得ることができ、これにより、上述した
ように、例えばＤＤＳに使用可能な徐放性粒子を得ることができる。
【００１８】
　機能性粒子の孔を開ける又は外部からの内包物の浸透を許容する第１の温度又は第１の
ｐＨに溶液を調整することによって、機能性粒子の内部に内包物が浸透する。一方、機能
性粒子の孔を閉じる又は外部からの内包物の浸透を阻止する第２の温度又は第２のｐＨに
溶液を調整することにより、機能性粒子に浸透した内包物を保持させ、内包物を保持した
状態で溶液から内包物含浸機能性粒子を分別させることができる。これにより、例えばＤ
ＤＳ等の薬剤含浸粒子を得ることができ、例えば温度又はｐＨの条件に応じて薬剤含浸粒
子から内包薬剤を放出させることができる。
【００１９】
　上述したように、温度又はｐＨをコントロールすることによって、グラフト重合体の状
態を変えることができ、内包物を保持又は放出させることができる。
【００２０】
　一般に、対象物に対してプラズマ照射を行う場合には、対象物は、不活性ガス等の雰囲
気下におかれる。本願発明者らは、この不活性ガス等が、プラズマによる電子の攻撃によ
り励起し、励起されたガスが、対象物表面を励起させることを見出した。更に、励起され
たガスは真空紫外線を発生させ、この真空紫外線は対象物の表面のみならず、表面よりｎ
ｍオーダーで内部に浸透し、内部まで励起されることを見出した。
【００２１】
　従って、粒子間隙サイズに応じて、プラズマ照射強度及び／又は真空度を変えることに
よって、プラズマ照射時の粒子周辺の不活性ガス等の励起度を変えることができ、その結
果、複数の粒子を層状に積み上げて固定した状態においてもその山積みの下方深部に存在
する粒子まで、励起されたガスによる真空紫外線によって、その粒子細孔表面を励起させ
ることができる。
【００２２】
　従来は、プラズマは表面のみしか処理されないと考えられており、通常、被対称物の粒
子は流動させた状態でプラズマ照射されていた。
【００２３】
　しかし、本発明のプラズマ処理においては、複数の粒子を固定した状態で一度にプラズ
マ照射した場合であっても、その粒子表面及び細孔内部表面を十分に励起させる（ラジカ
ルを生成させる）ことができる。従って、後述するようにプラズマ照射の後に接触させる
モノマーを十分にグラフト重合させることができる。従って、所望のグラフト重合体で細
孔が充満された多量の粒子を１回のプラズマグラフト重合により得ることができる。
【００２４】
　（３）その表面に細孔を有するソリッド粒子、中空粒子及び多孔質粒子の少なくとも１
種類の粒子を層状にして固定し、減圧下で粒子間隙サイズに応じてプラズマ照射強度及び
／又は真空度を変化させ、粒子全体にプラズマ照射する工程と、プラズマ照射された粒子
に少なくとも１種類のモノマーを接触させてグラフト重合させる工程と、前記粒子内に内
包される内包物含有溶液を、前記機能性粒子の細孔に充満しているグラフト重合体が収縮
又は親水性になる第１の条件に調整する工程と、前記第１の条件に調整された内包物含有
溶液に前記機能性粒子を含浸させる工程と、前記内包物含有溶液を、前記機能性粒子のグ
ラフト重合体が膨張又は疎水性になる第２の条件に調整する工程と、を有し、内包物を保
持した状態で前記内包物含有溶液から内包物含浸機能性粒子を分別することを特徴とする
機能性粒子の製造方法である。
【００２５】
　上述したように、複数の粒子を山積みに固定した状態で１回のプラズマ照射で全粒子を
プラズマ処理し、処理された粒子にグラフト重合を容易に行うことができる。
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【００２６】
　（４）上記（２）に記載の機能性粒子において、前記プラズマ照射された粒子は、モノ
マー溶液に浸漬される又はモノマー気体と接触されてなることを特徴とする機能性粒子で
ある。
【００２７】
　プラズマ照射及び励起されたガスからの真空紫外線照射によって、粒子表面のみならず
細孔内部表面まで励起される。この励起された表面を有する粒子を、モノマー溶液に浸漬
させる又はモノマーを気層中で接触させることにより、その励起表面のラジカルによりグ
ラフト重合が進行し、粒子表面がグラフト重合体で被覆されると共に、細孔がグラフト重
合体により充満される。また、架橋することなく直鎖のグラフト重合体とすることにより
、環境変化に対して応答性の速いドラッグデリバリー粒子を製造することができる。
【００２８】
　（５）上記（３）に記載の機能性粒子の製造方法において、更に、前記プラズマ照射さ
れた粒子は前記モノマー接触と同時又はその後に架橋剤と接触されてなることを特徴とす
る機能性粒子である。
【００２９】
　グラフト重合体を架橋することにより、その架橋度合いによって、粒子内包物の放出度
合いを制御することができる。
【００３０】
　（６）上記（１）又は（３）に記載の機能性粒子の製造方法において、前記粒子は、有
機高分子及び無機高分子の少なくとも１種からなることを特徴とする機能性粒子の製造方
法である。
【００３１】
　用途に応じて、粒子を構成する素材を有機高分子又は無機高分子から選定することが好
ましい。なお、粒子は内包物の保持を考慮し、溶液中に容易に溶解しないものが好ましい
。
【００３２】
　(７）上記（１）又は（３）に記載のプラズマ処理方法において、前記粒子間隙サイズ
は、少なくとも０．０１μｍ以上であることを特徴とするプラズマ処理方法である。
【００３３】
　プラズマ強度及び／又は真空度を制御し、複数粒子が層状に固定されていても下方まで
プラズマ処理できる最小限の粒子間隙が０．０１μｍであり、従って０．０１μｍ以上の
間隙サイズがあれば、多量の粒子表面及び細孔内部表面を十分に励起させることができる
。従って、毛細血管内を移動可能な極微細粒子でも山積み固定状態でプラズマ処理を行い
、後にモノマーのグラフト重合を行うことができる。
（８）上記（３）、（６）、（７）のいずれかに記載の機能性粒子の製造方法により製造
されたことを特徴とする機能性粒子である。
【００３４】
　細孔内のグラフト重合体の充満度合いによって、周辺環境の変化に応じて細孔の開口度
が変化する。例えば、後述するように、低密度の場合、より低温の臨界溶液温度（the lo
wer critical solution temperature、以下「ＬＣＳＴ」という）より高い温度の場合に
は、グラフト重合体が収縮するため細孔の開口度が増すが、一方ＬＣＳＴより低い温度の
場合には、グラフト重合体が膨張して細孔を塞ぐため、開口度が減少する。また、高密度
の場合、ＬＣＳＴより低い温度の場合には、細孔内のグラフト重合体が親水性の状態にな
るのに対し、ＬＣＳＴより高い温度の場合には、細孔内のグラフト重合体がぎっしり詰ま
った状態となり疎水性の状態になる。従って、いずれの場合も、粒子の周囲の温度を変化
させることによって、粒子内包物の放出及び保持を制御することができる。
【００３５】
　発明を実施するための最良の形態
　本発明の実施の形態について以下に説明する。
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【００３６】
第１の実施の形態．
　本発明の第１の実施の形態の機能性粒子の製造方法は、表面に細孔を有する中空粒子又
は多孔質粒子の粒子を減圧下でプラズマ照射し、更にプラズマ照射された粒子の表面に少
なくとも１種のモノマーを接触させグラフト重合させて、前記粒子の細孔に前記モノマー
のグラフト重合体を実質的に充満させ機能性粒子を製造する製造方法において、（ｉ）前
記プラズマ照射の際に、プラズマ強度及び／又は真空度を制御し、（ii）前記モノマーを
接触させグラフト重合させる際に、モノマー濃度、グラフト重合温度、グラフト重合時間
の少なくとも１種の条件を制御することによって、前記グラフト重合体のグラフト重合量
を制御して機能性粒子を製造する。
【００３７】
　本実施の形態で用いる粒子は、図１に示すように、少なくともその表面に細孔を有する
中空粒子１４、多孔質粒子２４、ソリッド粒子３４の少なくとも１種の粒子が好適である
。ここで、上記中空粒子としては、例えばマクロカプセル等が挙げられ、上記ソリッド粒
子とは、中実の粒子をいう。
【００３８】
　上記粒子は、有機高分子化合物又は無機高分子化合物によりなる。好ましい高分子化合
物としては、－ＣＨ、－ＣＦ等のようにプラズマによりその結合の切断が容易である有機
高分子化合物であり、非水溶性の超高分子量の有機高分子化合物がより好ましい。分子量
としては、例えば重量平均分子量が５×１０５以上、好ましくは１×１０６～１×１０７
である。また、有機高分子化合物の組成は、例えばナイロン、ポリエステル、ポリオレフ
ィン、ポリスチレンなどの合成高分子化合物、キトサン、セルロース、アルギン酸等の天
然高分子化合物から適宜選択することが好ましい。無機高分子化合物としては、アルミナ
、ジルコニア、シリカ等を挙げることができる。
【００３９】
　上記粒子の粒子径（直径）は、０．１～１００μｍが好ましい。粒子の表面に存在する
細孔の平均孔径は、０．００５μｍ～１μｍであることがより好ましい。また表面の空孔
率は３０～９５％、より好ましくは３５～９０％の範囲である。
【００４０】
　なお、必要に応じて、上記粒子に酸化防止剤、滑剤、アンチブロック剤、顔料、染料、
各種充填剤、添加剤を、本発明の目的を損なわない範囲で添加することができる。
【００４１】
　有機高分子化合物からなる粒子は、例えば懸濁重合法、乳化重合法により製造すること
ができる。
【００４２】
　次に、本実施の形態の機能性粒子について以下に説明する。本実施の形態の機能性粒子
は、図１（ａ），（ｂ），（ｃ），（ｄ）に示すように、粒子表面に通じる細孔に、後述
するグラフト重合体が実質的に充満されている。
【００４３】
　すなわち、図１（ａ）に示す機能性粒子１０は、中空粒子１４（マイクロカプセル）の
殻１６に形成された細孔１８にグラフト重合体が実質的に充満されている。また、図１（
ｂ）に示す機能性粒子２０は、多孔質粒子２４の表面に通じる細孔２８にグラフト重合体
が実質的に充満されている。更に、図１（ｃ）に示す機能性粒子３０は、ソリッド粒子３
４の表面に通じる細孔３８にグラフト重合体が実質的に充満されている。図１（ｄ）に示
す粒子２１は内部に複数の中空を有し、この中空に通じる細孔２３にはグラフト重合体が
充満している。なお、図１では、粒子表面形成されたグラフト重合体が省略されているが
、実際は、その表面にもグラフト重合体が形成されている。
【００４４】
　上述のグラフト重合体は、モノマーを後述するプラズマグラフト重合により得ることが
できる。上記モノマーとしては、例えばアクリル酸、アクリル酸メチルグリシジルアクリ
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レート、アクリル酸エチル、アクリル酸ブチル、アクリル酸２－エチルヘキシル、アクリ
ル酸ベンジル、メタクリル酸メチル、メタクリル酸ブチル、メタクリル酸２－エチルヘキ
シル、２－ジメチルアミノエチルメタクリレート、２－ジエチルアミノエチルメタクリレ
ート、２－ジメチルアミノエチルアクリレート、２－ジエチルアミノエチルアクリレート
、２－ビニルピリジン、スチレン、α－メチルスチレン、アクリロニトリル、アクリルア
ミド、Ｎ－イソプロピルアクリルアミド（ＮＩＰＡＭ）、アクリルアミン、アリルアルコ
ール、ジアリルアミン、ジアリルマレート、アリルギリシジルエーテル、ビニルアセテー
ト、Ｎ－ビニル－２－ピロリドン、エチルビニルエーテル、メチルビニルケトン、ジビニ
ルベンゼン、２－ヒドロキシエチルアクリレート、エチレングリコールジメタクリレート
、２－ヒドロキシエチルメタクリレート、２－ヒドロキシプロピルメタクリレート、無水
マレイン酸等が挙げられる。
【００４５】
　モノマーは、少なくとも１種からなり、複数種組み合わせてランダム共重合又はブロッ
ク共重のグラフト重合を行ってもよい。
【００４６】
　また、上記モノマーに架橋モノマーをグラフト重合時に同時又は後に添加することもで
きる。上記加工モノマーとしては、分子中に２個以上の二重結合を有するものであり、そ
れ自体重合した分子鎖を形成すると共に他の分子鎖と架橋する部位を与えるものであれば
よく、例えばビニルアクリレート、ビニルメタクリレート、ジビニルベンゼン、ビニルア
クリル酸ブチル等が挙げられる。
【００４７】
　グラフト重合時にモノマー濃度は濃い方が重合速度が早くなり、更にグラフト長が長く
なる傾向、及びグラフト密度が高くなる傾向にある。従って、グラフト長及びグラフト密
度を制御するためには、モノマー濃度をコントロールするのが好ましい。
【００４８】
　モノマーのグラフト重合温度は、高い方が重合速度が早くなるが、あまり高すぎると停
止反応が先行する可能性があるので、モノマーに応じて適宜重合温度は選択することが好
ましい。
【００４９】
　また、重合時間が長い方が、特にグラフト長が長くなる傾向にある。従って、グラフト
長をコントロールする場合には、重合時間を適宜選択することが好ましい。
【００５０】
　プラズマグラフト重合は、具体的に以下の工程からなる。すなわち、
　（ｉ）圧力が１０－２～１０ｍｂａｒ（１～１０３Ｐａ）となるガスの存在下で、上述
の粒子に対して、通常周波数１０～３０ＭＨｚ、出力１～１０００Ｗにおいて、１～１０
００秒のプラズマ照射を行い、上述の粒子表面及び細孔内表面を励起させてラジカルを生
成させる。
【００５１】
　（ii）次に、表面をプラズマ処理された粒子をモノマー溶液と接触させる。接触方法と
しては、スプレー、浸漬等が挙げられるが、浸漬が好ましい。プラズマ処理された粒子を
モノマー溶液に浸漬させる場合には、溶液中に窒素ガス、アルゴンガス等のガスをバブリ
ングしながら２０～１００℃で１分～数日間、グラフト重合を行う。
【００５２】
　（iii）次いで、グラフト重合体が形成された機能性粒子を、トルエン、キシレン等で
１時間ほど洗浄し、その後機能性粒子を乾燥させる。
【００５３】
　以上のように生成されたグラフト重合体は、化学的に粒子基材に結合しているため、経
時変化を起こすことがない。
【００５４】
　上述のガスとしては、ヘリウム、アルゴン、窒素等の不活性ガス、空気、又は二酸化炭
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素、酸素、水素、四フッ化メタン等の非重合性ガスから選択される少なくとも１種のガス
を用いることができる。ガス種を変えることによって、真空紫外線の波長領域を変えるこ
とができ、これにより、粒子の励起深度を制御することができる。
【００５５】
　上記プラズマ照射装置の一例を図２に示す。図２の装置は、従来用いられている流動槽
形成であり、ガラス製の減圧流動槽本体１０５の下部には、外部の高周波電源１０９と接
続された電極１０８があり、その下部にがガラスビーズ焼結体からなる多孔性の分散板１
０７が設けられている。また、減圧流動槽本体１０５の上下の間の圧力差を測定するマノ
メータ１０４及び内部の真空測定用の真空計１０６が付設されている。減圧流動槽本体１
０５は、フラスコ１０３を介して真空ポンプ１０１に接続され、減圧される。一方、ボン
ベ１１３からフローメータ１１０を経由させて不活性ガス等が、減圧流動槽本体１０５の
下部より、内部に供給される。従って、分散板１０７に上述の粒子を載置し、減圧流動槽
本体１０５内を所定の減圧下で所定の不活性雰囲気下にし、その後高周波電源１０９をオ
ンにしてプラズマを照射することによりプラズマ処理を行うことができる。
【００５６】
　上述の図２の流動槽形成でプラズマ処理粒子を作成し、そのプラズマ処理時のプラズマ
強度、真空度を制御させて、粒子のプラズマ処理深度を制御してもよい。
【００５７】
第２の実施の形態．
　本発明の特徴的なプラズマ処理方法は、図１６に示す粒子を層状に固定してプラズマ処
理を行う方法である。すなわち、層状に固定された複数の粒子入り容器２０８は、三方コ
ックを介して、その容器内に充填されるアルゴンガス注入弁と真空ポンプ２００と真空バ
ルブ２０２とモノマー貯留槽２０４と接続されている。この連結装置内の圧力は減圧計２
０３により想定され真空度が制御されている。また、粒子入り容器２０８には、ＲＦ波発
生装置２０６に接続され、プラズマが照射される。
【００５８】
　図１６に示す固定式プラズマ処理装置は、まず、モノマー貯留槽２０４と連結するバル
ブを閉じ、更に減圧バルブ２０２を閉じて、アルゴンガスを注入しながら真空ポンプ２０
０を用いて容器２０８内を所望の真空度にする。その後、ＲＦ波発生装置２０６をオンに
してプラズマ照射を行い、所望のプラズマ強度で所定時間プラズマ処理を行う。次いで、
真空ポンプ２００側のバルブを閉じ、モノマー貯留槽２０４側のバルブを開けて、プラズ
マ処理された粒子を、モノマー貯留槽２０４側に移動させる。モノマー貯留槽２０４は、
所定の温度に維持された浴２１０内に保持されているので、所定温度で所定時間モノマー
を粒子にグラフト重合させることができる。
【００５９】
　上記装置において、この容器２０８内に粒子を載置する際に、図３に示すように、粒子
を層状に固定して、プラズマ４０を照射してもこの山積み下方深部の粒子までも均一にそ
の表面（細孔内表面を含む）を励起させラジカルを生成させることができるということで
ある。
【００６０】
　従来は、図２に示すように、流動槽において粒子を移動させて粒子表面に万遍なくプラ
ズマ照射を行っていた。従って、本発明のように、粒子を山積み状態においてプラズマ照
射を行っても、すべての粒子表面をほぼ均一を励起させることができるため、１回のプラ
ズマ照射で、多量の粒子表面をプラズマ処理することができ、プラズマ処理効率が格段に
向上する。
【００６１】
　上記プラズマ処理のメカニズムについて、図４を用いて説明する。
【００６２】
　山積みにおかれた粒子の粒子間隙には、上述した不活性ガス及び非重合性ガスが存在す
る。これらの不活性ガス等にプラズマが照射されると、不活性ガス等は励起してプラズマ
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又は真空紫外線となる。この励起ガスは、山積み粒子の下方深部まで行き渡っており、励
起ガスがガスに戻る際に発生する真空紫外線によって、各粒子表面は励起されラジカルが
生成する。この不活性ガス等のプラズマによる励起は、そのプラズマ強度、真空度により
変化し、プラズマ強度が大きいほど、ガスは励起され、真空度が高いほど励起される。
【００６３】
　上述した真空紫外線は、一般に中空粒子の殻の表面膜厚程度、すなわちｎｍオーダーで
内部に浸透し、図５に示すように、表面から一定膜厚５０まで励起させることができる。
【００６４】
　更に、図６に示すように、例えば高周波電源の電圧を３０Ｗとしてプラズマ照射した場
合、粒子間隙サイズｄが０．３μｍまであれば、山積み粒子の下方深部まで均一にその表
面にラジカルを生成させることができる。
【００６５】
　粒子間隙サイズが０．３μｍで電圧を１０Ｗとした場合、図７（ｂ）に示すように、細
孔の深部の中間付近の細孔表面のグラフト重合体のグラフト長が細孔の開口部付近のグラ
フト長より短くなっている。一方、上記同様の粒子間隙サイズであって電圧を３０Ｗとし
た場合、図７（ａ）に示すように、細孔内表面のグラフト重合体のグラフト長が均一にな
る。以上のことから、粒子間隙内に存在する不活性ガス等を十分励起させることができる
程度の電圧でプラズマを照射することにより、すべての粒子表面にほぼ均一なプラズマ処
理を行うことができることが判明した。
【００６６】
　なお、粒子間隙が大きくなればなるほど、高周波電源の電圧を下げることができる。通
常、１０Ｗで行われている。あまり電圧を高くすると、粒子表面をエッチングすることに
なるため、エッチングされない程度の電圧を選択することが好ましい。
【００６７】
　上述したプラズマ処理方法を用いて、第１の実施の形態で述べた素材を用いて粒子にグ
ラフト重合体を生成させてもよい。かかる場合、プラズマ処理が従来の方法に比べ簡単に
多量に行えるため、安価に均一なプラズマグラフト重合粒子である機能性粒子が得られる
。
【００６８】
第３の実施の形態．
　次に、中空粒子からなる機能性粒子について更にその特性を以下に説明する。
【００６９】
　プラズマグラフト重合の（ii）の工程において、グラフト時間を短くすると、低グラフ
ト重合体が充満している細孔（すなわち、低密度のグラフト重合体の充満した細孔）を有
する粒子が生成する。このような低グラフト重合体の粒子は、図８に示されているような
特性を有する。すなわち、粒子の周辺温度Ｔが上述したＬＣＳＴより低い場合には、グラ
フト重合体が膨張して細孔を塞ぐため、機能性粒子１０の内包物４２は、機能性粒子１０
の外部に放出されることなく保持される。一方、周辺温度ＴがＬＣＳＴより高い場合には
、グラフト重合体が収縮し、機能性粒子１０の内包物４２は細孔より放出される。
【００７０】
　特に、グラフト重合体の原料モノマーを直鎖型のモノマー、例えばアクリル酸系、メタ
クリル酸系とすることによって、その温度に対する応答速度は他の分岐型モノマーや立体
傷害の大きいモノマーに比べ早くなる。
【００７１】
　一方、プラズマグラフト重合の（ii）の工程において、グラフト時間を長くすると、高
グラフト重合体が充満している細孔（すなわち、高密度のグラフト重合体の充満した細孔
）を有する粒子が生成する。このような高グラフト重合体の粒子は、図９に示されている
ような特性を有する。すなわち、粒子の周辺温度Ｔが上述したＬＣＳＴより高い場合には
、グラフト重合体がくさび状に絡まり合い細孔を閉塞させるため、機能性粒子１０の内包
物４２は、機能性粒子１０の外部に放出されることなく保持される。一方、周辺温度Ｔが
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ＬＣＳＴより低い場合には、グラフト重合体同士の絡まり合いが少ないため、先の場合に
比べ機能性粒子１０の内包物４２は細孔より放出され易くなる。
【００７２】
　上述したような中空の機能性粒子を製造する方法としては、（ｉ）粒子内に内包させる
内包物含有溶液を、前記機能性粒子の細孔に実質的に充満しているグラフト重合体が収縮
又は親水性になる第１の温度（低密度のグラフト重合体を収縮させる場合はＬＣＳＴより
高い温度、一方高密度のグラフト重合体を親水性の状態にするためにはＬＣＳＴより低い
温度）又は第１のｐＨに調整し、（ii）前記第１の温度又は第１のｐＨに調整された内包
物含有溶液に前記機能性粒子を含浸させ、前記内包物含有溶液を、前記機能性粒子のグラ
フト重合体が膨張又は疎水性になる第２の温度（低密度のグラフト重合体を収縮させる場
合はＬＣＳＴより低い温度、一方高密度のグラフト重合体を親水性の状態にするためには
ＬＣＳＴより高い温度）又は第２のｐＨに調整し、（iii）前記内包物含有溶液から内包
物含浸機能性粒子を分別する、以上の工程を含む製造方法である。
【００７３】
　上述したグラフト重合体のグラフト時間によるグラフト重合体の密度の変化とその挙動
について以下の実施例を用いて説明する。
【００７４】
　実施例
＜マイクロカプセルの製造方法＞
　コア－シェル型のポリアミドマイクロカプセルは、界面重合によってエチレンジアミン
（東京化成工業（株）社製）とテレフタロイルジクロリド（和光純薬（株）社製）を用い
て生成させた。０．５Ｍのテレフタロイルジクロリド含有の１０ｍｌ有機相に、乳化剤と
して１．０ｗｔ％ドデシル硫酸ナトリウム（ＳＤＳ）（東京化成工業（株）社製）含有の
１６０ｍｌ水相を添加した。なお、有機相は、クロロホルムとシクロヘキサンの比が３：
１の溶媒を用いた。
【００７５】
　有機相と水相を８００ｒｐｍの攪拌速度で１０分間攪拌してＯ／Ｗエマルションを得、
更に攪拌速度を２００ｒｐｍに落とし、１．１８Ｍの炭酸ナトリウム含有２０ｍｌ水溶液
からなる緩衝液と１５ｍｌのエチレンジアミンモノマーを先のエマルションに添加し、更
にしばらく攪拌した。乳化並びに界面重合時には、サーモスタットユニット（ＣＯＯＬＮ
ＩＴ　ＣＬ－８０Ｆ，ＴＡＩＴＥＣ社製）を用いて、温度を１０℃に常時保った。生成し
たマイクロカプセルは遠心分離により分離され、脱イオン水により３回洗浄され、乳化剤
と残存モノマーを除去した後、凍結乾燥させた。これにより、有機溶媒等をマイクロカプ
セルより除去した。
【００７６】
＜マイクロカプセルの細孔にポリ（Ｎ－イソプロピルアクリルアミド）（以　下「ＰＮＩ
ＰＡＭ」という）のグラフト重合体を充満させた機能性粒子の製造　方法＞
　凍結乾燥されたマイクロカプセルは、上述した装置の減圧流動槽本体内に入れられ、減
圧流動槽本体内にアルゴンガスを充填し、その後１０Ｐａまで減圧して、マイクロカプセ
ルに対して１３．５６ＭＨｚで３０Ｗにし高周波のプラズマを６０秒照射した。次いで、
マイクロカプセルを、空気を遮断したＮＩＰＡＭモノマー溶液に浸漬し、３０℃に保ちな
がら所望の時間、グラフト重合を行った。
【００７７】
　ＰＮＩＰＡＭがグラフトされたマイクロカプセルの機能性粒子を遠心分離して３回脱イ
オン水で洗浄した。
【００７８】
　なお、上記機能性粒子の断面を走査電子顕微鏡（ＦＥ－ＳＥＭ　Ｓ－９００Ｓ，日立（
株）社製）により観察したところ、粒子表面のみならず細孔にもグラフト重合がなされ、
更に細孔にはＰＮＩＰＡＭグラフト重合体が充満していた。
【００７９】
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＜温度応答性を有するマイクロカプセルからなる機能性粒子＞
　上述の製造方法により生成されるマイクロカプセルからなる機能性粒子におけるプラズ
マグラフト重合条件による温度応答特性について、以下に説明する。
【００８０】
　なお、図１０～図１５において、例えば「ＭＣ６２８１ｇ０５Ｗ２０」の機能性粒子は
、上述のマイクロカプセル製造方法により製造された「ＭＣ６２８１ｇ」に対して、「５
Ｗ」の出力の高周波プラズマ照射され、「２０」すなわち２０分間グラフト重合すること
によって得られた機能性粒子であることを表す。以下同様である。
【００８１】
　図１０～図１２には、マイクロカプセル内に食塩水が内包されたマイクロカプセルから
なる機能性粒子の周辺温度における塩化ナトリウムの放出度合いの変化が示されている。
【００８２】
　図１０に示すように、２０分間グラフト重合された低グラフト重合体を細孔に有する機
能性粒子は、グラフト重合されていないマイクロカプセルに比べて、３１～３４℃におい
て顕著に塩化ナトリウムの放出度合いが変化し、２５～３１℃の放出度に比べ、３４～４
１℃における放出度が大きいことが判明した。
【００８３】
　また、図１２に示すように、グラフト重合時間が１８０分及び２４０分の機能性粒子は
、高グラフト重合体が細孔に充満している。高グラフト重合体を有する機能性粒子は、３
１～３４℃において顕著に塩化ナトリウムの放出度合いが変化し、２５～３１℃の放出度
は、３４～４１℃における放出度より大きいことが判明した。
【００８４】
　上記機能性粒子におけるＬＣＳＴは３１～３４℃であって、先述したような温度応答特
性を有する。
【００８５】
　すなわち、図１１に示すように、グラフト時間が短いとグラフト長が短いため、低グラ
フト重合体となり、内包された塩化ナトリウムは、低温時より高温時の方が放出度合いが
大きく、一方、グララフト時間が長いとグラフト長が長いため、高グラフト重合体となり
、内包された塩化ナトリウムは、高温時より低温時の方が放出度合いが大きくなるという
、特異な温度応答特性を有する機能性粒子を得ることができた。
【００８６】
　同様に、図１３に示すように、マイクロカプセルにビタミンＢ１２を内包させた場合も
、上記と同様の結果を得ることができた。
【００８７】
　更に、図１４及び図１５に示すように、マイクロカプセルに内包された塩化ナトリウム
及びビタミンＢ１２の温度による保持及び放出は、そのグラフト重合体のグラフト重合時
間により逆転し、更に、その放出量の変動は、低グラフト重合体の機能性粒子の方が高グ
ラフト重合体の機能性粒子に比べ大きいことが分かった。また、温度によりその放出量を
コントロールすることができることも判明した。
【００８８】
　以上より、本発明の機能性粒子及びその製造方法によって、プラズマ強度、真空度、モ
ノマー濃度、モノマー重合温度、重合時間の条件を適宜制御することにより、所望の機能
性粒子を得ることができる。また、このグラフト重合された機能性粒子は、周辺温度によ
り応答して、内包物を保持又は放出したり、更にその放出量をコントロールさせることが
できる。
【００８９】
　更に、複数の粒子を層状に固定してプラズマ真重合を行っても、粒子間隙サイズに応じ
て、プラズマ強度及び／又は真空度を変えることによって、粒子全体を均一にプラズマ処
理することができる。
【００９０】
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　産業上の利用可能性
　本発明の機能性粒子は、ドラッグデリバリーシステム（ＤＤＳ）、徐放性のマイクロカ
プセル（例えば、ＤＤＳのみならず、土壌改良用や農薬散布用マイクロカプセル）、温度
センサ用、ｐＨセンサ用等の用途に用いることができる。
【００９１】
【図面の簡単な説明】
【図１】　本発明に係る細孔にグラフト重合体が実質的に充満している機能性粒子の断面
図である。
【図２】　従来の流動槽を用いたプラズマグラフト重合装置の概略構成図である。
【図３】　本発明における山積みの粒子へのプラズマ照射の模式図である。
【図４】　本発明における励起ガスの真空紫外線照射の模式図である。
【図５】　本発明における真空紫外線照射により励起した中空粒子の殻表面の励起状態を
説明する断面図である。
【図６】　本発明に係るプラズマ照射強度と粒子間隙サイズとの関係を説明するグラフで
ある。
【図７】　プラズマ照射強度とグラフト重合体のグラフト長の均一性との関係を説明する
図である。
【図８】　本発明に係る低グラフト重合体が実質的に充満している細孔を有するマイクロ
カプセル機能性粒子における温度と内包物の保持／放出の関係を説明する図である。
【図９】　本発明に係る高グラフト重合体が実質的に充満している細孔を有するマイクロ
カプセル機能性粒子における温度と内包物の保持／放出の関係を説明する図である。
【図１０】　低グラフト重合体を有するマイクロカプセル機能性粒子と未グラフト重合の
マイクロカプセルとにおける温度と内包物の保持／放出の関係を示すグラフである。
【図１１】　グラフト時間と温度における内包物の放出度合いを説明するグラフである。
【図１２】　高グラフト重合体を有するマイクロカプセル機能性粒子と未グラフト重合の
マイクロカプセルとにおける温度と内包物の保持／放出の関係を示すグラフである。
【図１３】　未グラフト重合マイクロカプセルと低・高グラフト重合体を有するマイクロ
カプセル機能性粒子とにおける温度と内包物（ビタミンＢ１２）の保持／放出の関係を示
すグラフである。
【図１４】　内包物として塩化ナトリウムを用いた時の低・高グラフト重合体を有するマ
イクロカプセル機能性粒子の温度における内包物の放出のオン／オフの状態を説明するグ
ラフである。
【図１５】　内包物としてビタミンＢ１２を用いた時の低・高グラフト重合体を有するマ
イクロカプセル機能性粒子の温度における内包物の放出のオン／オフの状態を説明するグ
ラフである。
【図１６】　本発明の固定槽を用いたプラズマグラフト重合装置の概略構成図である。
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