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Введение 

 Фторуглеродные полимерные материалы находят все 
более широкое применение в различных областях со-
временной медицины, в частности, в сердечно-
сосудистой хирургии, офтальмологии, эндоскопии и 
ортопедии [1, 2]. Очевидным требованием ко всем био-
материалам, включая фторполимеры, является сочета-
ние их физико-химических и физико-механических 
характеристик с биосовместимостью. В зависимости от 
конкретного применения фторполимера требования к 
биосовместимости могут быть самые различные, иногда 
противоречащие друг другу. Так, для надежного функ-
ционирования искусственных сосудов, дренажей, био-
сенсоров, эндоскопов или катетеров необходимо мини-

мизировать взаимодействие полимера с биологической 
средой. Напротив, в случае ортопедического примене-
ния требуется активное взаимодействие и срастание 
имплантата с тканью. Общими требованиями ко всем 
полимерным материалам медицинского назначения 
являются отсутствие токсичности, стабильность их в 
работе, а также простота изготовления и приемлемая 
стоимость изделий из биополимеров. 

 Реакция организма на полимерный имплантат опре-
деляется в основном его химическим составом, структу-
рой и морфологическими особенностями полимерного 
материала. Для регулирования биологических свойств 
фторполимерных материалов необходимы методы, ко-
торые позволяли бы в широких пределах менять физи-
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ко-химические, структурные и функциональные свойст-
ва поверхности, не затрагивая при этом объемных ха-
рактеристик полимера, таких как прочность, эластич-
ность, коэффициент пропускания, показатель преломле-
ния, электрофизические параметры и т.д. Таким универ-
сальным и многофункциональным методом, широко 
используемым для модифицирования поверхностных 
характеристик полимеров, является обработка в низко-
температурной плазме газового разряда [3, 4]. В по-
следнее время многообещающие результаты были по-
лучены при модифицировании медицинских полимеров 
вакуумным УФ-излучением [5, 6]. Можно выделить сле-
дующие актуальные направления использования плаз-
мохимической обработки и вакуумного УФ-облучения 
фторуглеродных медицинских полимеров: 

 — модифицирование поверхностных физико-хими-
ческих свойств (смачиваемости, поверхностной энер-
гии, адсорбции белков, адгезии клеток, зарядовых со-
стояний), 

 — направленное изменение морфологии поверхно-
сти (модифицирование рельефа, создание регулярных 
структур), 

 — функционализация и регулирование биологиче-
ской активности поверхности полимера (иммобилиза-
ция белков и других биологически активных соедине-
ний, обладающих гемосовместимыми и биосенсорными 
свойствами). 

 Основное внимание в данной работе сфокусировано 
на использовании различных плазмохимических про-
цессов модифицирования фторполимеров для получе-
ния новых гемосовместимых материалов. 

Плазменная обработка и иммобилизация  
гемосовместимых материалов 

 Большое значение для биосовместимости полимера 
имеет смачиваемость или степень гидрофильности его 
поверхности, поскольку большинство биологических 
сред является водными растворами или содержат воду. 
Согласно «гипотезе комплементарности» [7], для повы-
шения гемосовместимости необходимо обеспечить ми-
нимизацию не только среднего значения поверхностной 
энергии границы раздела материал/кровь, но и миними-
зацию энергии в каждой точке на поверхности, т.е. важ-
ное значение имеет характер распределения свободной 
энергии на границе раздела биоматериала со слоем ад-
сорбированных белков. Путем обработки фторуглерод-
ных полимеров в плазме кислород- или азотсодержащих 
газов (О2 [3], СО2 [8], H2/Н2О [9], SO2 [10], N2, NH3 [10]) 
можно варьировать в широких пределах степень гидро-
фильности и поверхностную энергию фторполимеров за 
счет генерации различных полярных групп на их по-
верхности, регулируя тем самым процессы адсорбции 
белков и адгезии клеток. 
 Плазмохимическое травление, как правило, приво-
дит к изменению морфологии поверхности полимера, 
которая имеет немаловажное значение для биосовмес-

тимости. Так, например, сглаживание поверхности при 
обработке биополимера в плазме кислород- и фторсо-
держащих газов положительно сказывается на его гемо-
совместимости — уменьшается вероятность тромбооб-
разования на поверхностных неоднородностях в потоке 
крови [3]. 
 Предварительная обработка плазмой газового разря-
да может быть использована для последующей привив-
ки биологически активных соединений или иммобили-
зации биомолекул на поверхности медицинских поли-
меров. В качестве биологически активных соединений, 
повышающих гемосовместимость полимерных мате-
риалов, применяют главным образом нейтральные во-
дорастворимые полимеры, такие как полиэтиленоксид, 
полиакриламид, полигидроксиэтилметакрилат, поли-
N,N-диметилакриламид [11]. Среди всего разнообразия 
водорастворимых полимеров выделяют полиэтиленок-
сид и его эквивалент полиэтиленгликоль, обладающие 
уникальной комбинацией физико-химических и биоло-
гических свойств, а именно, хорошей растворимостью в 
водных и в большинстве органических сред, отсутстви-
ем токсичности и иммуногенности [12]. Известно, что в 
результате прививки молекул полиэтиленоксида умень-
шается взаимодействие белков и клеток с поверхностью 
биополимера, что приводит к повышению гемосовме-
стимости. Этот эффект объясняют высокой гидрофиль-
ностью и гибкостью цепей полиэтиленоксида и, как 
следствие, стерическим отталкиванием белковых моле-
кул от поверхности [13]. 
 Для иммобилизации полиэтиленоксидсодержащих 
соединений на поверхность фторуглеродных полимеров 
могут быть использованы различные методы: физиче-
ская адсорбция, химическая иммобилизация, прививоч-
ная полимеризация. В случае фторполимеров, отли-
чающихся высокой химической инертностью и гидро-
фобностью, наилучший результат дает комбинация этих 
методов с плазмохимической обработкой и УФ-об-
лучением [14]. 
 Например, иммобилизацию полиэтиленоксида на 
поверхность политетрафторэтилена проводили следую-
щим образом. Образец политетрафторэтилена подверга-
ли предварительной обработке в микроволновой кисло-
родной плазме [частота 2,45 Ггц, давление кислорода 
10–3 Па, расход газа 20 см3/мин (н.у.)], после чего обра-
зец помещали в раствор моноакрилата полиэтилен-
оксида (мол. масса 1000 г/моль) в CHCl3. Прививку 
полиэтиленоксида инициировали светом ртутной лампы 
высокого давления. По окончании процесса образец 
политетрафторэтилена промывали в деионизованной 
воде в течение 24 ч для удаления непривитого полимера 
и высушивали при 60 °С 1 ч. 
 Образцы анализировали методами ИК-фурье-
спектроскопии, рентгеновской фотоэлектронной спек-
троскопии (РФЭС) и по измерению углов смачивания. 
Методом спектральной эллипсометрии измеряли ско-
рость адсорбции фибриногена (компонент плазмы кро-
ви) на пленке политетрафторэтилена до и после привив-
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ки полиэтиленоксида. На рис. 1 представлены РФЭС 
спектры привитого образца, снятые с разной глубины 
поверхностного слоя. Основными пиками в спектре 
являются C1s и O1s в соотношении, характерном для 
атомного содержания углерода и кислорода в полиэти-
леноксиде, а также присутствует пик F1s, относительная 
интенсивность которого уменьшается практически до 
нуля при минимальной глубине анализируемого слоя, 
достигаемой при угле падения луча 60о, что свидетель-
ствует о сплошном покрытии политетрафторэтилена 
слоем привитого полиэтиленоксида. По угловой зави-
симости интенсивности пиков F1s и O1s была определе-
на толщина привитого слоя, которая составила 4—6 нм 
в зависимости от условий прививки. Угол смачивания 
растекающейся капли деионизованной воды на приви-
том образце составил 11° по сравнению с углом смачи-
вания 100°, наблюдаемым для исходного образца, что 
показывает существенное увеличение поверхностной 
энергии в результате модифицирования. 
 Для оценки гемосовместимости обработанного 
фторполимера исследовали кинетику адсорбции фибри-
ногена до и после модифицирования. Из кинетических 
кривых адсорбции (рис. 2) видно, что после модифици-
рования поверхности полимера количество адсорбиро-
ванного фибриногена уменьшается более чем на поря-
док величины, что свидетельствует о повышении гемо-

совместимости фторполимера на стадии адсорбции 
белков. 

Плазмохимическое структурирование и нанесение 
гемосовместимых покрытий 

 Другим перспективным методом повышения гемо-
совместимости фторуглеродных полимеров является 
плазмохимическое нанесение наноструктурированных 
[15] или допированных азотом [16, 17] углеродных по-
крытий. Нанесение аморфного углерода, а также алма-
зоподобного углерода на поверхность медицинских 
полимеров приводит к улучшению как  их механических 
характеристик, так и биосовместимости. В частности, 
было показано, что такие покрытия обладают высокой 
гемосовместимостью и представляют интерес для орто-
педии [18]. 
 Нанесение углеродных покрытий на фторполимеры 
обычно осуществляют в два этапа. На первом этапе 
поверхность полимера обрабатывается в плазме для 
очистки поверхности и повышения ее адгезионной спо-
собности. На втором этапе производится либо плазмен-
ное распыление углеродной мишени, либо плазменное 
осаждение углерода из газовой фазы, содержащей угле-
водородные соединения. 
 Так, в работе [15] на первом этапе модифицирования 
поверхность политетрафторэтилена обрабатывали в 
ионно-плазменном источнике [19] в среде CF4 в течение 
30 мин, что приводит к наноструктурированию поверх-
ности. На втором этапе алмазоподобное покрытие нано-
сили методом ионно-плазменного осаждения углерода 
из паров циклогексана. Толщина покрытия составила 10 
и 100 нм. Условия ионно-плазменной обработки по-
верхности на первом этапе: напряжение U = 2 кВ, ток 
разряда I = 200 мА, давление CF4 10–1 Па; условия нане-
сения пленок на втором этапе: напряжение U = 3 кВ, ток 
разряда I = 200 мА, давление циклогексана 10–1— 
10–2 Па. Образцы исследовали методами сканирующей 
электронной микроскопии с энергодисперсионным ана-
лизом, атомно-силовой микроскопии, РФС, а также по 
изменению углов смачивания. Гемосовместимость оце-
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Рис. 1. РФЭС спектры политетрафторэтилена, модифици-
рованного обработкой в кислородной плазме с последую-
щей УФ-инициированной прививкой моноакрилата поли-
этиленоксида. 
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Рис. 2. Кинетические кривые адсорбции фибриногена на 
поверхности политетрафторэтилена до (1) и после (2) 
прививки полиэтиленоксида 
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нивали по параметрам адсорбции альбумина (компонент 
сыворотки крови) и адгезии тромбоцитов к модифици-
рованной поверхности биополимера. 
 На рис. 3 представлены микрофотографии поверхно-
стей исходного и обработанных в ионно-плазменном 
источнике образцов политетрафторэтилена (ПТФЭ); 
обозначение модифицированных образцов: ПТФЭ-
обр(30мин) — обработка в течение 30 мин в плазме CF4, 
ПТФЭобр(30мин)/С10нм — обработка 30 мин в плазме 
CF4 с последующим нанесением углеродного покрытия 
толщиной 10 нм, ПТФЭобр(30мин)/С100нм — обработ-
ка 30 мин в плазме CF4 с нанесением углеродного по-
крытия толщиной 100 нм. В отличие от исходной по-
верхности полимера (рис. 3 а) модифицированные по-
верхности имеют четко выраженные упорядоченные 
фибриллярные микроструктуры с размером фибрилл 
порядка 200—500 нм (рис. 3 б—г). Размер микронеод-
нородностей не зависит от наличия и толщины углерод-
ного покрытия, следовательно, характерная рельефная 
микроструктура поверхности определяется на первой 
стадии обработки полимера. 
 Анализ наноструктуры поверхности этих же образ-
цов методом атомно-силовой микроскопии показал, что 
среднеквадратичная шероховатость растет после обра-

ботки полимера в плазме CF4 с 24±1 нм (для исходного 
образца) до 31±2 нм (для образца ПТФЭ обр(30мин)). На-
несение углеродной пленки влияет на наноразмерную не-
однородность. С ростом толщины углеродного покрытия 
шероховатость поверхности полимера достоверно увели-
чивается с 37±2 нм (толщина пленки 10 нм) до 67±4 нм 
(толщина 100 нм). 
 Обработка плазмой CF4 приводит к увеличению 
гидрофобности поверхности политетрафторэтилена. 
Угол смачивания по воде θ возрастает от 111±2° до 
138±4°. Следующее за поверхностным травлением на-
несение углеродного покрытия толщиной 10 нм ведет к 
уменьшению угла смачивания (θ = 123,5±4°). При тол-
щине углеродного слоя 100 нм краевой угол смачивания 
значительно уменьшается (до 86±6°). Это свидетельст-
вует о том, что толщине углеродного слоя в 100 нм на 
поверхности обработанного плазмой политетрафтор-
этилена соответствует практически сплошное углерод-
ное покрытие. 
 Измерение химического состава поверхности поли-
мера (метод РФЭС) на различных этапах его модифици-
рования показало, что обработка в CF4 приводит к уве-
личению относительного содержания фтора в поверхно-
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Рис. 3. Микрофотографии поверхностей исходного образца политетрафторэтилена (ПТФЭ) и после ионно-
плазменной обработки. 

Сканирующий электронный микроскоп JSM_6360 LA (JEOL, Япония), увеличение х 2000.  
а — ПТФЭ исходный, б — ПТФЭ обр(30 мин), в — ПТФЭ обр(30 мин)/С10 нм, г — ПТФЭ обр(30 мин)/С100 нм 
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стном слое до [F] : [C] = 1,96 по сравнению с исходным 
значением 1,86 для необработанного полимера. После-
дующее нанесение углеродного слоя толщиной 10 нм 
значительно снижает относительное содержание фтора 
в поверхностном слое до 0,46, а при толщине покрытия 
100 нм относительное содержание фтора в анализируе-
мом слое снижается до 0,08, при этом содержание угле-
рода возрастает, что и обусловливает существенное 
уменьшение угла смачивания. 
 Исследована зависимость количества необратимо 
адсорбированного альбумина от степени гидрофильно-
сти и от шероховатости поверхности полимера. Наи-
меньшее количество белка (10,8±2,2 нг/см2) адсорбиру-
ется поверхностью образца ПТФЭобр(30мин)/С100, 
имеющего наибольшую степень гидрофильности (θ = 
86±6°). С увеличением угла смачивания (гидрофобности 
поверхности) от 111±2° до 138±4° количество адсорби-
рованного альбумина возрастает с 50,9±12,12 до 
106,38±12 нг/см2. Что касается зависимости количества 
необратимо адсорбированного альбумина от средне-
квадратичной шероховатости, то минимальное содер-
жание адсорбированного белка (10,8±2,2 нг/см2) регист-
рируется на поверхности ПТФЭобр(30мин)/С100 с наи-
большей среди исследованных образцов шероховато-
стью (67±4 нм). Известно, что адсорбция белков являет-
ся первой стадией взаимодействия крови с чужеродной 
поверхностью и во многом определяет характер даль-
нейших процессов [1]. На примере ряда полимерных 
материалов было показано, что чем больше гидрофоб-
ность поверхности, тем больше площадь адсорбции [1]. 
Полученные результаты свидетельствуют о том, что 
обработка поверхности политетрафторэтилена плазмой 
CF4 с последующим нанесением алмазоподобного по-
крытия толщиной 100 нм приводит к существенному 
уменьшению количества необратимо адсорбированного 
белка по сравнению с исходным полимером, увеличивая 
тем самым гемосовместимость материала. 
 Анализ адгезии тромбоцитов показал, что плазмен-
ная обработка и последующее напыление углерода не 
влияют на общее количество адгезированных тромбо-
цитов по сравнению с адгезией к поверхности исходно-
го образца. Вместе с тем по данным морфологического 
анализа поверхности образцов и оценки константы ак-
тивации тромбоцитов Ка доля ее сильно активирован-
ных форм (распластанных и агрегатов), которая практи-
чески одинакова для исходного и обработанного в плаз-
ме CF4 образцов политетрафторэтилена (Kа = 0,73±0,07 
и Kа = 0,71±0,07, соответственно), значительно умень-
шается при нанесении углеродного покрытия (Kа = 
0,56±0,06 для образца ПТФЭ обр(30мин)/С10 и Kа = 
0,42±0,04 для образца ПТФЭобр(30мин)/С100. 
 Таким образом, углеродное покрытие толщиной 
100 нм в наименьшей степени вызывает поверхностную 
агрегацию тромбоцитов человека. Изучение зависимо-
сти активации тромбоцитов от степени гидрофильности 
поверхности показало, что минимальная доля распла-
станных форм и агрегатов клеток в общем количестве 

адгезированных тромбоцитов наблюдается для поверх-
ности образца с наибольшей гидрофильностью (ПТФЭ-
обр(30мин)/С100). В отношении влияния на показатель 
степени активации клеток шероховатости полимерной 
поверхности установлено, что наибольшее количество 
сильно активированных форм адгезированных тромбо-
цитов (Kа = 0,73±0,13) соответствует наименьшему зна-
чению шероховатости (24±1 нм). C ростом шероховато-
сти величина Kа снижается, принимая минимальное 
значение 0,42±0,09 при среднеквадратичной шерохова-
тости 67±4 нм (она характерна для поверхности поли-
тетрафторэтилена после плазменной обработки и нане-
сения алмазоподобной пленки толщиной 100 нм). 
 Суммируя полученные результаты можно сделать 
вывод, что модифицирование поверхности политетра-
фторэтилена плазмой CF4 с последующим нанесением 
алмазоподобного углеродного покрытия толщиной 
100 нм приводит к значительному уменьшению количе-
ства необратимо адсорбированного белка и доли сильно 
активированных тромбоцитов, тем самым снижается 
риск тромбозов при контакте биоматериала с кровью. 
 Нанесение допированных азотом алмазоподобных 
пленок на образцы политетрафторэтилена осуществляли 
в плазмохимическом реакторе путем распыления графи-
та в разряде с накаленным катодом в атмосфере аргона 
с примесью азота (3—40%) [17]. Температура образца 
составляла 180—210 °С в зависимости от условий горе-
ния разряда и температуры накаленного катода. Общее 
давление и суммарный газовый поток во всех случаях 
поддерживали постоянными и равными соответственно 
5·10–2 мм рт.ст. и 25 см3/мин (при н.у.). Исходные об-
разцы обрабатывали в плазме чистого аргона, после 
нанесения углеродного покрытия образцы охлаждали до 
комнатной температуры в потоке аргона с целью пре-
дотвращения окисления нанесенного покрытия. Азотсо-
держащие группы в углеродной пленке идентифициро-
вали методом ИК-фурье-спектроскопии. На рис. 4 пред-
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Рис. 4. ИК спектры пропускания допированных углерод-
ных пленок на поверхности политетрафторэтилена 
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ставлены ИК спектры пропускания углеродных пленок, 
полученных при различной концентрации азота в плаз-
ме. Широкая полоса поглощения в диапазоне 1000—
1700 см–1, появляющаяся и растущая с увеличением 
концентрации азота в плазме, приписывается валентным 
колебаниям –С–С-групп. Обычно эта полоса не прояв-
ляется в ИК спектрах чистого углерода, а детектируется 
только в рамановском спектре и обусловлена высокой 
симметрией шестичленного углеродного кольца и от-
сутствием дипольного момента. Однако допирование 
азотом нарушает симметрию, что и приводит к возник-
новению дипольного момента и к проявлению G 
(1575 cм–1) и D (1360 cм–1) линий углерода в ИК спектре 
допированной углеродной пленки. 
 Появление в ИК спектре максимумов при 2200, 1560 
и 1100 cм–1 отвечает группам –C≡N, –C=N–С– и –C–N в 
допированной углеродной пленке [21]. 
 В рамановских спектрах (рис. 5) также проявляются 
линии поглощения G (1575 cм–1) и D (1360 cм–1) углерода, 
характерные для алмазоподобных пленок. В соответствии 
с проведенными измерениями скорость нанесения угле-
родной пленки возрастает с увеличением концентрации 
азота в плазме. Так как глубина зондирования в методе 
рамановской спектроскопии сравнима с толщиной 
пленки (100—500 нм), то интенсивность D и G линий 
также растет с увеличением содержания азота в плазме.  
 На рис. 6 представлены спектры потерь энергии 
электронов для допированных азотом углеродных пле-
нок. Энергия первичного пучка электронов в этом слу-
чае составляла 1000 эВ. Все спектры содержат упругий 
пик с энергией, равной энергии первичного пучка, а 
также пики, соответствующие плазмонному возбужде-
нию всех валентных электронов (высокоэнергетичный 
δ+π плазмонный пик) и только π-электронов (низко-
энергетичный π-плазмонный пик).  
 Интенсивности и положения плазмонных пиков 
были рассчитаны нами после стандартной процедуры 
вычета фона и упругого пика путем фиттинга их гаус-
совскими функциями. Используя процедуру расчета, 

подробно описанную ранее в [16], нами были найдены 
значения доли sp3 гибридизации углерода и плотности 
углеродной пленки.  
 Установлено, что значительная фракция sp3-гибри-
дизованного углерода (около 60%) присутствует в алма-
зоподобной пленке, полученной при низком содержании 
азота (0—3%) в плазме. С увеличением концентрации 
азота в разряде количество sp3-связанного углерода 
уменьшается до 20%. Относительное содержание sp3-
фракции пропорционально прочности и износостойко-
сти алмазоподобной пленки. Удельная плотность полу-
ченных пленок практически не зависит от концентрации 
азота в разряде. Величина измеренной удельной плот-
ности выше наблюдаемой для полимерных пленок (око-
ло 1 г/см3), однако ниже, чем у графита (2,25 г/см3). 
 Изучен также химический состав полученных пле-
нок, измеренный методом РФС на поверхности и опре-
деленный в объеме методом послойного стравливания в 
оже-спектрометре. Интересно отметить, что концентра-
ция азота на поверхности быстро достигает предельного 
значения 30,7 %ат. с увеличением содержания азота в 
плазме. Присутствие довольно значительного количест-
ва кислорода на поверхности (10—14 % ат.), по-видимо-
му, связано с пост-процессами окисления свободных 
радикалов и других активных частиц, образующихся 
при формировании углеродной пленки в плазме. По-
слойный химический анализ методом оже-спект-
роскопии показывает, что предельная концентрация 
азота в объеме пленки (12,6 % ат.) значительно ниже, 
чем на поверхности (30,7 % ат.). Возможным объясне-
нием этому может быть сегрегация азота из объема на 
поверхность при медленном охлаждении пленки в пото-
ке аргона. Вероятно, термодинамически равновесная 
концентрация азота в объеме при комнатной температу-
ре не может быть выше, чем полученная нами величина, 
что и приводит к вытеснению азотсодержащих групп на 
поверхность пленки при медленном охлаждении. 
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Рис. 5. Рамановские спектры пропускания допированных 
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Рис. 6. Спектры энергетических потерь электронов для 
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 Для исследования гемосовместимости фторполи-
мерных материалов были проведены измерения пара-
метров адгезии тромбоцитов к поверхности политет-
рафторэтилена до и после нанесения допированных 
азотом алмазоподобных пленок. Измеряли общее коли-
чество адгезированных тромбоцитов и относительные 
количества различным образом активированных тром-
боцитов: одиночные слабо активированные, тромбоци-
ты с псевдоподиями (отростками), распластанные и 
агрегированные. Повышение гемосовместимости поли-
мера ассоциируется как с уменьшением общего количе-
ства адгезированных тромбоцитов, так и с меньшей их 
активацией. Это подтвердили результаты наших экспе-
риментов. На поверхности алмазоподобной пленки ре-
гистрируются в основном одиночные неактивированные 
тромбоциты и значительно меньшее, чем на исходном 
полимере, количество активированных, распластанных 
и агрегированных тромбоцитов (рис. 7). Минимальная 
активация тромбоцитов наблюдается на алмазоподоб-
ных пленках, полученных при 3%-ом содержании азота 
в плазме. В такие пленки включается 23,8%(ат.) азота, и 
они характеризуются относительно высоким содержа-
нием sp3-гибридизованного углерода (62%). 
 Измерения времени свертывания тромбоцитов и 
индекса тромбогенности материала показали, что угле-
родное покрытие не оказывает существенного влияния 
на эти параметры. Многообещающие результаты были 
получены при исследовании процессов роста клеток 
эндотелия до и после нанесения покрытия. Анализ мор-
фологии роста клеток эндотелия проводили через 72 ч 
после их посева на образцах. По истечении этого време-
ни лишь небольшое количество клеток было обнаруже-

но на поверхности исходного политетрафторэтилена, 
тогда как на поверхности алмазоподобной пленки был 
зафиксирован сплошной монослой эпителиальных кле-
ток (рис. 8). Таким образом, допирование азотом алма-
зоподобных пленок значительно облегчает процесс 
формирования антитромбогенного слоя клеток эпите-
лия, имитирующего поверхность реального кровеносно-
го сосуда. Анализ взаимодействия допированных азотом 
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Рис. 7. Относительное количество n различным образом 
активированных тромбоцитов на углеродных алмазо-
подобных пленках, полученных при различной концен-
трации азота в плазме.  
Для сравнения приведены данные для исходного, необрабо-
танного политетрафторэтилена. 
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Рис. 8. Микрофотографии, демонстрирующие рост клеток эндотелия на исходном образце политетрафторэтилена (а) 
и образце, покрытом допированной алмазоподобной пленкой (б).  
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алмазоподобных пленок с цельной кровью показал, что 
такое покрытие существено снижает вероятность обра-
зования фибриновой матрицы, что также положительно 
сказывается на тромборезистентности материала. 

Плазмоинициируемая иммобилизация белков 

 Иммобилизация белков на поверхность фторугле-
родных материалов представляет большой интерес для 
создания высокостабильных биосенсоров [22], биосепа-
раторов [23] и активных имплантатов последнего поко-
ления [24]. В литературе описаны преимущественно 
химичеcкие методы иммобилизации ряда белков: гепа-
рина [25], урокиназы [26] и тромбомодулина человека 
[27]. Недостатком этих методов является необходимость 
индивидуального подбора цепочки химических реакций 
для каждой конкретной системы и неэкологичность 
жидкостных химических процессов иммобилизации. В 
связи с этим большие перспективы открывают универ-
сальные вакуумные плазмохимические технологии, 
которые позволяют модифицировать поверхность лю-
бых полимеров путем прививки и иммобилизации раз-
личных белков в экологически чистых условиях. 
 Примером реализации такой технологии является 
обработка политетрафторэтилена в микроволновой 
плазме СО2 с последующей прививкой акриловой ки-
слоты и иммобилизацией тромбомодулина человека 
[28]. Этот белок представляет собой эндотелиальный 
гликопротеин. Он обладает сильными антитромбоген-
ными свойствами, эффективно ингибируя преобразова-
ние фибриногена в фибриновую матрицу и тем самым 
предотвращая процесс тромбообразования. 
 Образцы политетрафторэтилена обрабатывали в 
микроволновой плазме (частота 2,45 ГГц) в потоке СО2 
(5—15 см3/мин при н.у.) при давлении 0,05—0,15 мм 
рт.ст. Затем образцы выдерживали в насыщенных парах 
акриловой кислоты при температуре 20 °С в течение 1—
4 ч. Для удаления непривитой фракции полиакриловой 
кислоты образцы промывали в дистиллированной воде с 
температурой 75 °С в течение 24 ч. Иммобилизацию 
тромбомодулина человека осуществляли, используя 
водорастворимый карбодиимид. Для этого образцы с 
привитой акриловой кислотой помещали в раствор кар-
бодиимида (10 мг/мл) на 30 мин при температуре 4 °С, 
промывали в деионизованной воде и затем помещали в 
фосфатный буферный раствор (1 мл, pH = 7,4), содер-
жащий 24 мкг тромбомодулина. Реакцию проводили 
при 4 °С в течение 24 ч. 
 Химический состав полученных образцов анализи-
ровали методами ИК-фурье-спектроскопии многократ-
ного полного внутреннего отражения, РФЭС, ЭПР, из-
мерением угла смачивания и Z-потенциала [28]. На 
рис. 9 показаны ИК спектры поверхностного слоя об-
разцов на различных этапах обработки. В ИК спектре 
образца после обработки в плазме СО2 появляются пики 
1881 и 1725 см–1, приписываемые образующимся фто-
ральдегидным группам COF и двойным связям CF2=CF2, 
соответственно. Прививка акриловой кислоты приводит 

к появлению пиков 3200 см–1 (ОН), 1710 см–1 (С=О) и 
800 см–1 (СООН). Вместе с тем наблюдается снижение 
интенсивности полосы 1881 см–1, отвечающей поглоще-
нию фторальдегидных групп COF, что свидетельствует 
о расходовании этих групп, являющихся, по-видимому, 
активными центрами прививки акриловой кислоты. 
Отсутствие заметных изменений в ИК спектре после 
иммобилизации тромбомодулина можно связать с ма-
лым общим количеством привитого белка. Количество 
привитой акриловой кислоты определяли как взвешива-
нием, так и по ИК спектрам поглощения по полосе 
800 см–1. В зависимости от условий плазменной обра-
ботки и длительности прививки это количество состав-
ляло от 3 до 10 мкг/cм2.  
 Анализ спектров РФС высокого разрешения пика 
C1s позволяет идентифицировать СОF, СН, COOH и 
другие группы, образующиеся в поверхностном слое на 
различных этапах модифицирования образца. По росту 
интенсивности пика с максимумом 285,0 эВ, отвечаю-
щего СН-группе, можно количественно охарактеризо-
вать содержание сформированных углеводородных 
слоев на фторуглеродной подложке на различных эта-
пах модифицирования — прививке акриловой кислоты 
и иммобилизации тромбомодулина. Снижение интен-
сивности пика F1s свидетельствует об уменьшении фто-
руглеродной компоненты в поверхностном слое более 
чем в два раза. 
 Существенным моментом является сохранение био-
логической активности белков в иммобилизованном на 
поверхности состоянии. Биологическую активность 
иммобилизованного на поверхности политетрафторэти-
лена тромбомодулина оценивали тестированием на 
способность его активировать протеин С. Активация 
протеина С при биологическом воздействии тромбомо-
дулина сопровождается образованием аминометилкума-
рина, который обладает характерной флуоресценцией на 
длине волны 440,8 нм, возбуждаемой светом с длиной 
волны 380 нм.  
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Рис. 9. ИК-фурье-спектры пленок политетрафторэтилена 
на различных этапах его обработки: 
1 — исходный образец; 2 — после обработки в плазме СО2;  
3 — после прививки акриловой кислоты; 4 — после иммоби-
лизации тромбомодулина человека 



В. И. Севастьянов, В. Н. Василец 

  

 80 

 Рис. 10 демонстрирует кинетику роста сигнала флуо-
ресценции на длине волны 440,8 нм в растворе С про-
теина в присутствии тромбомодулина, иммобилизиро-
ванного на подложке из политетрафторэтилена. Эти 
данные являются прямым доказательством сохранения 
биологической активности белка, иммобилизованного 
на поверхности политетрафторэтилена с применением 
плазмохимической технологии.  

Заключение 

 Плазмохимические технологии открывают широкие 
возможности для модифицирования фторуглеродных 
полимеров с целью создания на их основе новых меди-
цинских полимеров для сердечно-сосудистой хирургии, 
обладающих высокой гемосовместимостью. 
 Разнообразные методы современной плазмохимии, 
такие как обработка в плазме и плазмохимическое нане-
сение, плазмоинициированная прививка и иммобилиза-
ция биологически активных соединений, в сочетании с 
достижениями фторполимерной химии позволяют соз-
давать гемосовместимые материалы нового поколения с 
заданными структурой, составом и биологическими 
свойствами. 

* * * 
 Работа выполнена при финансовой поддержке 
РФФИ (проект 08-03-00345) 
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Рис. 10. Изменение во времени интенсивности флуоресцен-
ции на длине волны 440,8 нм, характерной для аминоме-
тилкумарина в растворе протеина С в присутствии тром-
бомодулина, иммобилизованного на поверхности политет-
рафторэтилена 

 


