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研究成果の概要（和文）：本研究では、親水性ポリエチレングリコール鎖と疎水性アルキル基を側鎖にもつ両親
媒性ランダム共重合体を設計し、これらを水中で自己組織化して、ミセルに代表される精密ナノ会合体を創出し
た。とくにここでは、ランダム共重合体の一次構造（分子量、組成、側鎖構造）により、ミセルのサイズや会合
数、温度応答性を自在に制御できる自己組織化システムの開発と、選択的かつ動的な会合を実現するセルフソー
ティングシステムの構築により、自己修復性と選択的接着性をもつハイドロゲルやナノ構造材料の創成ヘと展開
した。

研究成果の概要（英文）：In this work, we developed controlled self-assembly systems of amphiphilic 
random copolymers bearing hydrophilic poly(ethylene glycol) chains and hydrophobic alkyl groups to 
create precision nanoaggregates including folded polymer micelles and related self-assemblies: (1) 
precision control of the size, aggregation number, and thermoresponsive properties of the polymer 
micelles by the primary structure (molecular weight, composition, pendant design); (2) dynamic 
self-sorting of binary polymer blends into discrete micelles via selective chain exchange between 
micelles; (3) self-healing and selectively adhesive hydrogels; and (4) nanostructured functional 
materials.

研究分野： 高分子化学

キーワード： 両親媒性高分子　ランダム共重合体　自己組織化　ミセル　セルフソーティング　ハイドロゲル　温度
応答性　ナノ構造体

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
本研究では、サイズや会合数、温度応答性などの構造・物性因子を自在に制御できるミセル会合体、自己修復性
や選択的接着性を持つハイドロゲル、多様なナノ構造材料などの設計指針を与える。これら一連の自己組織化材
料は、水中で狙いの特性や機能を発現するカプセル化剤やバイオ材料などとして利用できる可能性を秘めてお
り、医薬分野への応用展開が期待される。本研究は、高分子化学・材料化学における基礎的知見を深化させ、水
環境に適応した高機能材料創成を実現し、ライフサイエンス分野への貢献が期待される。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属されます。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 

両親媒性コポリマーは、水中で疎水性相互作用によりミセルなどの会合体を形成するため、疎
水性化合物を内包するカプセル化材などに応用でき、機能性高分子材料として重要である。この
ような目的には、一般に親水性と疎水性の鎖が結合したブロックコポリマーが利用されること
が多いが、会合体の特性を決定するサイズや会合数などを「精密に」かつ「予測して」制御する
ことは困難であった。また、イオン性基と疎水性アルキル側鎖を持つ両親媒性ランダムコポリマ
ーは、水中でユニマーミセルを形成する（森島らMacromolecules 1995, 28, 2874）と報告されてい
る。しかし、機能性高分子の精密合成に適したリビングラジカル重合法などが確立されていなか
った時代背景から、一次構造（鎖長、組成分布）があまり制御されていない共重合体が用いられ
ていることが多く、その結果、ミセル会合体のサイズや会合数を精密に制御した例も少ない。 
 一方近年筆者らは、親水性ポリエチレングリコール（PEG）鎖と疎水性ドデシル基を「側鎖」
に持つ両親媒性ランダムコポリマーが、水中にて疎水性相互作用により一分子で折り畳まれ、安
定なユニマーミセルを形成することを見出した（Macromolecules 2014, 47, 589）。さらにこのポリ
マーは、ユニマーミセルを形成する下限鎖長以下の場合、共重合組成のみで決定される一定サイ
ズの多分子会合ミセルを形成し、会合数も自在に制御できることが明らかとなった
（Macromolecules 2016, 49, 5084）。また、組成選択的な会合により、異種会合体を同時に共存で
きる可能性も見出しつつある。このような精密会合体の形成は、タンパク質が特定の折り畳み（3
次）構造の形成を経て、選択的に認識（Self-Sorting）して精密会合体（4 次構造）を構築する機
構と類似し、とくに一次構造制御と側鎖同士の選択的自己組織化が鍵となる。 
 このような背景のもと、本研究では親水性 PEG 鎖や疎水性アルキル基などを持つ様々な両親
媒性ランダム共重合体を精密に合成し、水中で疎水性側鎖が精密に自己組織化し、サイズや会合
数、温度応答性を狙い通りに制御できる会合体を構築できると着想した。また、これらの関連す
る両親媒性高分子・ランダム共重合体を種々合成し、その一次構造により精密に制御できる自己
組織化システムを構築できれば、様々な会合体の構造を狙い通りに制御できるだけでなく、目的
とする物性や機能をもつ自己組織化材料を自在に創出でき、革新的と言える。 
 
２．研究の目的 
 本研究では、ポリエチレングリコール（PEG）鎖に代表される親水性・温度応答性基とアルキ
ル基などの疎水性基を「側鎖」にもつ両親媒性ランダム共重合体を水中で自己組織化し、ミセル
に代表される精密ナノ会合体を創出する。とくに、両親媒性ランダム共重合体の一次構造（分子
量、組成、連鎖配列）、側鎖構造、主鎖骨格を設計し、会合体のサイズ、会合数、温度応答性を
自在に制御できる手法と異種ポリマーが共存する条件での選択的な会合技術の確立を目的とす
る。さらに、これら一連の会合制御技術を用いて、マルチコンパートミセルやハイドロゲルなど
機能性材料の創出へと展開する。 
（１）両親媒性高分子・ランダム共重合体の精密合成と分子設計 

リビングラジカル重合により、親水性 PEG 鎖と疎水性アルキル基（ドデシル、ブチル基など）
を側鎖に持つ両親媒性ランダムコポリマーを合成する。ここでは、分子量や組成、側鎖構造など
一次構造の異なるポリマーを設計する。さらに、側鎖構造や主鎖骨格、モノマー連鎖配列の異な
る両親媒性コポリマーも合成し、（2）-（4）の結果をフィードバックして、設計指針を確立する。 
（２）両親媒性高分子・ランダム共重合体の自己組織化と温度応答性 

上記ポリマーを用い、水中での自己組織化挙動を評価する。得られた会合体をサイズ排除クロ
マトグラフィー（SEC）や静的・動的光散乱（MALLS, DLS）、小角 X線散乱（SAXS）で解析し、サ
イズや分子量、会合数を決定する。さらに、水中での LCST 型相分離挙動を評価し（曇点の決定）、
会合体の構造（組成やサイズ）と温度応答性（曇点）を制御する手法を確立する。また、会合体
の形態も明らかにする。これより、ポリマーの一次構造と会合構造・温度応答性の相関を明らか
にし、一次構造により会合体のサイズや曇点を精密に制御できるシステムを構築する。 
（３）両親媒性ランダム共重合体のセルフソーティングとハイドロゲルへの展開 

組成（疎水性）の異なるポリマーを２種類以上混合し、組成や側鎖選択的な会合、すなわち異
種会合体を同時に共存できるシステムを構築する。さらに、このセルフソーティング挙動を生か
して、物性を自在に制御でき、自己修復性などをもつハイドロゲルを創出する。 
（４）両親媒性高分子によるナノ構造体や機能性材料 

両親媒性ランダムブロック共重合体を用いて、マルチコンパートミセルなどに代表される特
殊なナノ構造やナノ空間をもつ会合体を構築する。また、両親媒性高分子をベースとする機能性
会合体を設計し、その構造を生かした機能発現を目指す。 
 
３．研究の方法 
 リビングラジカル重合により、側鎖構造や一次構造（分子量：鎖長、組成、配列）の異なる様々
な両親媒性高分子・ランダム共重合体を合成し、水中や有機溶媒中での自己組織化挙動、および
生成したナノ会合体の構造を系統的に調べた。高分子鎖の一次構造は、サイズ排除クロマトグラ
フィー（SEC）や核磁気共鳴法（NMR）などにより決定し、会合体の構造やサイズは、光散乱検出
器（MALLS）付き SEC や動的光散乱、小角 X線散乱（SAXS）、透過型電子顕微鏡（TEM）、原子間力
顕微鏡（AFM）などにより評価した。またゲルや固体材料の物性は、示差走査熱量計（DSC）やレ
オメーターなどにより評価した。 



４．研究成果 
（１）両親媒性高分子・ランダム共重合体の精密合成と分子設計 
 金属触媒を用いたリビングラジカル重合により、親水性 PEG 鎖と疎水性アルキル基（ブチル
基、ドデシル基、オクタデシル基など）をもつ両親媒性ランダム共重合体を合成した（図 1a）。 

ここでは、主鎖骨格の構造（剛直
性）が水中での自己組織化に与える
影響を調べるため、メタクリレート
型、アクリレート型、アクリルアミド
型のランダム共重合体を設計し、側
鎖構造の影響も調べるため、メタク
リレート型においてはアルキル基の
構造も変化させた。また、一次構造の
影響も調べるため、分子量（重合
度:DP）や組成（疎水/親水バランス）、
連鎖配列（ランダム, グラジエント, 
二方向グラジエント, ランダムブロ
ック）の異なる共重合体も設計した。 

いずれの場合も、モノマー種に応
じた触媒・開始剤系を選択すると、よ
く制御された共重合体を合成でき
た。例えば、ルテニウム触媒を用い
て、PEG メタクリレート（PEGMA）と
疎水性アルキルメタクリレート
（RMA）をリビングラジカルランダム
共重合すると、分子量や組成制御さ
れ、分子量分布の狭い（Mw/Mn <1.2）
様々な両親媒性ランダム共重合体を合成した。PEGMA と RMA は、いずれの仕込み量においても等
速度で消費され、側鎖構造や組成などに依存せず、連鎖配列が完全にランダムな共重合体を与え
た。一方、PEGMA（メタクリレート）とドデシルアクリレート（DA）をリビングラジカル共重合
すると、PEGMAからDAへと組成が連続的に変化するグラジエント共重合体を得ることができた。 
 
（２）両親媒性高分子・ランダム共重合体の自己組織化と温度応答性 

上記で合成した両親媒性高分子・ランダム共重合体の水中での会合挙動と生成したミセルの
構造を調べた。まずここでは、これらのポリマーの水溶液を SEC-MALLS 測定し、その絶対重量平
均分子量（Mw）を水中と有機溶媒（N,N-ジメチルホルムアミド：DMF）中で比較した（図 1b）。そ
の結果、両親媒性ランダム共重合体は、水中で疎水性側鎖の会合と主鎖の折り畳みにより、サイ
ズが 10 nm 程度に揃った極めて小さなユニマーミセルや多分子ミセルを形成した。SEC-MALLS に
加え、動的光散乱や小角 X線散乱（SAXS）測定などにより、様々な共重合体ミセルを多角的に解
析した結果、ミセルのサイズや会合数、構造などについて、以下が明らかとなった。 
・ミセルのサイズ：組成や側鎖構造に依存して決定され、ユニマーミセルを形成する臨界鎖長
（DPth）以下の場合、鎖長に依存せず、常に一定サイズのミセルを形成する。この挙動は、メタ
クリレート型、アクリレート型、アクリルアミド型のいずれのランダム共重合体においても普遍
的に見られた。また、そのサイズは、疎水性部位の重量分率により決定され、親水性PEG 鎖長が
短くする、または疎水性側鎖を長くすると、ミセルサイズが増加した。グラジエント共重合体の
場合、ミセルサイズの均一性が低下し、連鎖配列に偏り少ないランダム配列が、サイズの均一性
に重要であることを見出した。 
・ミセルの会合数：組成や側鎖長（疎水/親水バランス）のみでサイズが決定される特徴から、
ポリマーの鎖長を制御することで、会合数を自在に制御できる。この特徴もアルキル基（ブチル
基 - オクタデシル基）や主鎖構造に依存せず、普遍的であった。 
・ミセルの構造：SAXS により、疎水性側鎖が集積化したコアをもつ球状ミセル構造を持つこと
が明らかとなった。 
・温度応答性 これら一連のミセル会合体は、PEG 鎖の温度応答性により、水中で下限臨界溶液
温度（LCST）型の溶解性を示した（図 1b）。さらに、そのミセルの曇点とサイズは、共重合体の
組成やアルキル基の構造により自在に制御できることを見出した。 

以上から、ポリマーの一次構造制御により、会合体のサイズや構造、温度応答性を自在に制御
できる自己組織化システムの構築に成功した。 

 
（３）両親媒性ランダム共重合体のセルフソーティングとハイドロゲルへの展開 
 両親媒性ランダム共重合体は、組成やサイズによりミセルサイズが決定される特徴をもつ。こ

の点に着目し、異なる組成や側鎖構造のランダム共重合体を水中で混合し、その選択的な会合挙

動（セルフソーティング挙動）やミセル形成を調べた（図 2）。セルフソーティング挙動は、少量

のナフタレン（Np）やピレン（Py）で機能化した両親媒性ランダム共重合体ミセルを SEC 測定と

 
図 1.(a) 両親媒性高分子・ランダム共重合体の設計.（b）
水中での自己組織化による精密ミセル構築およびサイ
ズと温度応答性の精密制御. 
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蛍光測定（蛍光エネルギー移動:FRET）することで評価した。 

その結果、以下が明らかとなった。 

・PEG 鎖とアルキル基をもつ両親媒性ランダム共重合体は、

異種ポリマーが共存しても水中で同一の組成や側鎖構造の

ポリマー同士で選択的に会合し、異なるミセルを同時に形

成する。 

・セルフソーティングしたミセルは、同一のミセル同士で選

択的に鎖を交換する挙動を示す。すなわち、両親媒性ランダ

ム共重合体は、自己と他者を識別して、同じポリマー同士で

動的に会合する特性を持つ。 

 この動的なセルフソーティング挙動を生かすと、自己修

復性と選択的な接着性を併せ持つハイドロゲルを創出でき

ると期待される。実際、両親媒性ランダム共重合体（A）と

親水性 PEG 鎖（B）からなる ABA トリブロックコポリマーは、

効率的にハイドロゲルを与えた（図 3）。このハイドロゲル

は、自己修復性と選択的な接着性を持ち、両親媒性ランダム

共重合体の設計により粘弾性などの物性も制御できる可能

性を見出しつつある。 

 
（４）両親媒性高分子によるナノ構造体や機能性材料 
 両親媒性高分子・ランダム共重合体の精密な自己組織化

を生かし、特殊なナノ構造をもつ組織体や機能性会合体を

創出した。 

①ナノ構造体 両親媒性ランダムブロック共重合体を用

い、そのブロックセグメントの鎖長や組成、側鎖構造を設計

すると、ダブルコアミセルやタドポールポリマー、ネックレ

スミセル、マルチコンパートメントミセルなど、多種多様な

ナノ構造体を創出できることを見出した（図4a）。 

また、結晶性オクタデシル基と親水性PEG

鎖をもつランダム共重合体は、水中で結晶

性コアミセルやベシクル、ヘキサン中でPEG

コアをもつ逆ミセルを形成する（図 4b）。こ

のポリマーは、固体・フィルム状で結晶化

して側鎖型ミクロ相分離を起こし、5-6 nm

程度の微細なラメラ構造を形成することも

明らかとなった。 

②機能性会合体 両親媒性ランダム共重合

体からなるナノ構造体は、高活性高分子触

媒や分子認識材料として利用できる。 

例えば、鉄触媒をコアに担持したランダ

ム共重合体ナノ粒子は、様々な機能性メタ

クリレートのリビングラジカル重合触媒と

して有効であった。とくに、高い活性を維

持しつつ、高い官能基耐性（メタクリル酸

の直接共重合にも利用可能）や触媒リサイ

クル性、触媒除去性を併せ持つ点が特筆す

べきである（図 4c）。 

 

 以上、本基盤研究（B）では、両親媒性ラ

ンダム共重合体の一次構造（分子量、組成、

連鎖配列）や側鎖構造を設計し、ミセル会

合体のサイズや会合数、温度応答性を自在

に制御できる手法を確立することに成功し

た。さらに、動的かつ選択的な会合技術（セ

ルフソーティング挙動）の発見と確立によ

り、自己修復性や選択的な接着性を併せ持つハイドロゲルを創出した。また、これら一連の制御

自己組織化技術により、多種多様な機能性ナノ構造体の創出も達成した。 

 
図2. 両親媒性ランダム共重合体
のセルフソーティング挙動. 
 

 
図3. セルフソーティング挙動を
生かした(a)自己修復性と(b)選
択的接着性をもつハイドロゲル. 
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図 4. 両親媒性ランダム共重合体による（a,b）ナ
ノ構造体、(b)微細ミクロ相分離材料、（c）高機能
ポリマー触媒の創出. 
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