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研究成果の概要： 
有機溶媒／水の界面にてシゾフィランを Renature させ、疎水性ポリマーへのラッピングを行

った。このような界面でのラッピング過程を利用することにより超分子ポリマーの形成が可

能となると期待される。得られた水溶液の DLS 測定の結果、直径 100-200 nm の構造体の形成

が示唆された。さらに、TEM による観察の結果では内部に疎水性ドメインを持つ水溶性巨大

ミセルの形成が明らかとなった。 
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１．研究開始当初の背景 
天然β１，３グルカンは規則的な３重らせん
構造をとり、まさに多糖を構成単位とした天
然の超分子構造体と呼べる。最近、我々は３
重らせん構造の最安定構造を理論化学的に
評価する過程でらせん構造の内部に疎水的
な１次元空間が存在していることを突き止
めた。申請者はこの１次元ナノ空間が疎水性
高分子を取り込む最適な空間になっている
ことに着目した。検討の結果、SWNTのみなら
ず、導電性高分子、無機ナノ粒子、機能性有
機分子などが疎水空間に取り込まれコンポ
ジットを形成するという興味深い現象を見
出している。柔軟性を備えた３本のβ１，３
グルカン鎖の協調的ならせん形成過程がゲ
ス ト 分 子 の 性 質 や 形 状 に よ ら な い

”Induced-fit”型の取り込みを可能とし、β
１，３グルカンがこれまでにない全く新しい
タイプの１次元ホストとして機能する事を
発見した。 
 ”Induced-fit”型の相互作用様式はゲスト
ポリマーの性質や形状に依存しない。これは
β１，３グルカンが異なる２種のポリマー（
核酸、SWNT）と同時に相互作用し、ハイブリ
ッド型のナノコンポジットが創製できるこ
とを意味する。さらに、形成されるナノコン
ポジット表面ではβ１，３グルカン固有の高
次構造が再構築されている。これにより、部
位特異的に化学修飾を施したβ１，３グルカ
ンがなお１次元ホストとして機能し、コンポ
ジットへの超分子化学的な機能付与を可能
としている。β１，３グルカンによって水溶



性・生体適合性だけでなく細胞膜透過性、細
胞指向性などを同時に付与できれば得られ
るバイオナノマシンとしてのコンポジット
の機能は格段に向上するはずである。 
２．研究の目的 
カーボンナノチューブはその優れた機能か
らナノテクノロジーだけでなくバイオテク
ノロジーにおいても中核を担う機能性材料
として注目されている。しかし、ファイバー
間での凝集性が極めて強く、水溶液としての
取り扱いが困難であるという理由から、実用
化に向けた研究はほとんど進展していない
のが現状である。最近、申請者は天然多糖・
β１，３グルカン類が１次元ホストとして働
き単層カーボンナノチューブ（SWNT）を取
り込んだ水溶性のナノコンポジットを形成
する事を見出している。得られる複合体は天
然多糖に由来する生体適合性だけでなく
SWNT の機能を合わせ持つことになり新規
バイオナノマテリアルとしての応用研究が
待望されている。今回、申請者は特に SWNT
が近赤外領域に大きな吸収帯を有し、近赤外
線を効率的に熱に変換できる性質を有して
いる事に着目した。既にβ１，３グルカンは
核酸と複合体を形成しアンチセンス DNA の
有効なキャリアーとしての実績がある。今回、
β１，３グルカン、SWNT、核酸からなる３
元系複合体を形成し、ジーンキャリアーとし
ての機能と SWNT に由来する近赤外光吸収
機能を１つのナノコンポジット内で融合す
ることを試みた。これにより、近赤外線をト
リガーに核酸のリリースができる全く新し
い遺伝子デリバリーシステムの構築を目指
す。さらにβ１，３グルカンの１次元空孔に
疎水性薬剤を内包させることによりドラッ
グデリバリーシステムへの展開についても
検討する。 
３．研究の方法 
（１）３元系複合体の創製：β１，３グルカ
ンはDMSO中で１本のランダムコイル鎖とし
て存在する。このβ１，３グルカンDMSO溶液
と核酸の水溶液を混合すると３重らせんへ
の巻き戻りが起こりβ１，３グルカン・核酸
複合体が得られる。同様に核酸水溶液の代わ
りにSWNTの水分散液を用いることでβ１，３
グルカン・SWNT複合体が得られることが明ら
かとなっている。これらの知見を基に、β１，
３グルカンの巻き戻り過程に核酸とSWNTの
両方を共存させると３元系の複合体が得ら
れると期待される。具体的にはシゾフィラン
のDMSO溶液に核酸、SWNT水溶液を同時に加え
ることでコンポジット形成を行った。コンポ
ジット形成の確認はUV-visスペクトル、CDス
ペクトル、NIRスペクトル、AFM, TEMを用い
て総合的に検討した。 
（２）細胞指向性基を持つシゾフィランの合
成：シゾフィランを過ヨウ素酸で酸化すると

側鎖のみが酸化的に開裂する。これと還元的
アミノ化を組み合わせることにより我々は
シゾフィラン側鎖に様々な官能基を導入す
る手法を開発してきた。シゾフィラン側鎖は
核酸やSWNTと直接相互作用せず、化学的修飾
によってもシゾフィランのコンポジット形
成能は保持される。実際、細胞接着因子であ
るRGDペプチドなどを側鎖に導入したシゾフ
ィランがアンチセンスやCpG-DNAの効果的な
キャリーとして機能することが実証されて
いる。また、このような化学修飾β１，３グ
ルカンがSWNTや導電性高分子に対する１次
元ホストとしても機能することも既に明ら
かとしている。まず、ガン細胞が葉酸に対す
るレセプターを発現していることを利用し、
葉酸シゾフィランを用いガン細胞をターゲ
ットとしたデリバリーを検討した。 
（３）導電性高分子複合体：これまでに得ら
れた知見を基にSWNT以外の導電性高分子を
ゲストとした系へと展開し、本システムのさ
らなる可能性を検索した。導電性高分子は水
中では凝集し発光特性を失うため生体組織
内での利用は困難とされてきた。しかし、こ
れまで申請者はβ１，３グルカンを１次元ホ
ストとして利用すると、導電性高分子１本を
水中で安定に孤立分散させ、消光を抑制でき
ることを明らかとしている。まず、導電性高
分子の優れた発光特性を利用したバイオプ
ローブの創製を目的とする。さらに、核酸試
薬や抗生剤を取り込んだ３元系へと展開し
た。 
（４）高分子型ミセルの創製：親水性ポリマ
ーと疎水性ポリマーが共有結合にて連結し
た両親媒性ポリマーは水中で自己組織的に
集合し、巨大なミセルやベシクルなどの超構
造体を形成することがよく知られている。こ
れら集合体の構造は、一本の高分子鎖におけ
る親水ドメインと疎水ドメインの相対的な
大きさ、位置、数によって劇的に変化する。
このため、多用な機能と構造を持った集合体
の創製には一本の高分子鎖内でこれらのフ
ァクターを厳密に制御することが求められ、
簡便かつ有効な方法の確立が待望されてい
る。 
 天然多糖であるシゾフィランは様々な疎
水性ポリマーをラッピングすることにより
水溶性コンポジットを与える。もし、このラ
ッピング過程で疎水性ポリマーに巻き付く
シゾフィランの領域を制御することができ
れば、ラッピング過程を利用した両親媒性ポ
リマーの創製が可能になるはずである。この
ような、自己組織的なラッピングを利用した
ブロックポリマーの創製は高分子合成の視
点からみても興味深いはずである。今回、シ
ゾフィランの疎水性ポリマーへのラッピン
グをキープロセスとした超分子化学的なブ
ロックポリマーの創製を試みた。 



まず、疎水性ポリマーを有機溶媒に溶解し、
水中でエマルジョン化した。ここにシゾフィ
ランの DMSO 溶液を加え、有機溶媒／水の界
面にて Renature させ、疎水性ポリマーへの
ラッピングを行った。このような界面でのラ
ッピング過程を利用することにより超分子
ポリマーの形成が可能となると期待される。
得られた水溶液の DLS 測定の結果、直径
100-200 nm の構造体の形成が示唆された。さ
らに、TEM による観察の結果では内部に疎水
性ドメインを持つ水溶性巨大ミセルの形成
が明らかとなっている。 
 
４．研究成果 
（１）天然多糖、シゾフィラン、カードラン
は、水中で三本鎖から成るヘリックス構造を
取るβ-1,3-グルカン系多糖類である。三本
鎖構造は水中で安定であるが、DMSO中では一
本鎖に解離する。さらに、このDMSO溶液を水
で希釈すると、三本鎖から成るヘリックス構
造が再生される。このヘリックス構造の内部
が比較的疎水性であるため、シクロデキスト
リンの１次元集積体と見なす事ができる。こ
の空孔はさらにキラルであることが容易に
想像される。これまでこの一次元空孔に種々
の機能性パーティクルや高分子を一次元配
列できることを報告している。これはβ
-1,3-グルカンが天然の１次元”ホスト“と
して機能することを示唆している。本研究で
はβ-1,3-グルカン類が形成する一次元空孔
内に、（１）ナノ粒子、（２）カーボンナノ
チューブ、（３）導電性高分子などを内包し
、得られる１次元コンポジットを機能性のナ
ノマテリアルとして応用することを目的と
して研究を展開してきた。 
 カードランの６位水酸基への選択的かつ
定量的な官能基の導入法を開発した。これに
より、カードランをシゾフィラン同様の１次
元ホストとして利用できるようになると期
待される。カードランはシゾフィランより安
価であり、ナノマテリアルの素材としては極
めて有望な天然高分子である。そこで、カチ
オン性あるいはアニオン性基を導入した水
溶性のカードランを合成し、これらカードラ
ンがカーボンナノチューブを効率的に内包
し、水中に安定に分散できることを見出した
。AFMによる観察の結果、これらイオン性基
を持つカードランがカーボンナノチューブ
表面をらせん状に被覆し、天然のβ-1,3-グ
ルカン同様のラッピング機能を保持してい
ることを明らかとしている。さらに、種々の
分子認識能を持つ官能基の導入にも成功し
ており、ラッピングを利用した機能性１次元
コンポジット群の創製が可能になりつつあ
る。得られた１次元コンポジットを構成単位
としたナノ薄膜や配向性ナノ材料の創製を
目指して、さらに研究を展開した結果、コン

ポジット間の相補的な相互作用を利用する
ことにより、カーボンナノチューブが階層的
に集積したナノシートの形成に成功した。ま
た、本結果を拡張し、その他の導電性高分子
をゲストとしたコンポジットについても検
討したところ、同様の組織構造が得られる事
を明らかとしている。 
（２）緑色光合成細菌内では、クロロソーム
と呼ばれる器官が光を集光し伝達する機能
を担っている。この自己会合体は、クロロフ
ィル色素分子31位の配位性の水酸基が他の
分子の中心マグネシウムに配位結合し、さら
にその配位結合で酸性度が大きい水酸基が
立体的に空いた13位のケトカルボニル基と
水素結合し、さらにπ-π相互作用によって
Qy軸方向に綺麗に並んだ高秩序なJ会合体を
形成する。この自己会合体により吸収された
光エネルギーは、膜内に配置された色素タン
パク質複合体に伝達される。 
ヘキサンなどの低極性有機溶媒中で脂質膜
内の疎水環境を再現することが可能であり、
合成クロロフィルなどを用いて人工クロロ
ソームを創製しようとする試みに注目が集
まっている。クロロフィル分子の自己組織性
を利用すると、適切な疎水性環境においてナ
ノ～マイクロメーターサイズの超分子型光
合成アンテナを簡便に創製することができ
る。そこで、ポリスチレンなどの合成高分子
と天然多糖からなるミクロ相分離構造内で
クロロフィル分子を自己組織化することに
より、半人工クロロソームの創製を試みるこ
とにした。その結果、相分離した疎水性ドメ
イン内で、クロロフィル分子が自己組織化し
、高秩序なJ会合体を形成していることが
UV/VISによって確認された。さらに光エネル
ギーのアクセプター色素を疎水性ドメイン
内に導入し、光エネルギーの伝達が可能であ
るか検討した結果、効率的なエネルギー移動
が起きている事が確認され、クロロソーム類
似の光化学機能を有している事が明らかと
なった。 
（３）β１、３系の天然多糖であるシゾフィ
ランおよびカードランは様々な疎水性ポリマ
ーをラッピングすることにより水溶性コンポ
ジットを与える。このラッピング過程で疎水
性ポリマーに巻き付くシゾフィランの領域を
制御し、ラッピングを利用した新規な超分子
ブロックコポリマーの創製を試みた。このよ
うな、自己組織的なラッピングを利用したブ
ロックポリマーの創製は高分子合成の視点か
らみても興味深いはずである。 
まず、疎水性ポリマーを有機溶媒に溶解し、
水中でエマルジョン化した。ここにシゾフィ
ランのDMSO溶液を加え、有機溶媒／水の界面
にてRenatureさせ、疎水性ポリマーへのラッ
ピングを行った。このような界面でのラッピ
ング過程を利用することにより超分子ポリマ



ーの形成が可能となると期待される。得られ
た水溶液のDLS測定の結果、直径100-200 nm
の構造体の形成が示唆された。さらに、TEM
による観察の結果では内部に疎水性ドメイン
を持つ水溶性巨大ミセルの形成が明らかとな
った。 
 次に、このミセル内部に疎水性の制がん剤
であるカンプトテシンを内包することを試み
た。ここでは得られるミセルにバイオ材料と
しての適性を持たせる為に、ポリ乳酸を疎水
性ポリマーとして使用した。種々の条件を検
討した結果、カンプトテシンを内包したミセ
ルの調製に成功し、一定の成果を得る事がで
きた。本成果を基に、今後は実用的なステー
ジへとさらに研究を展開させ、多糖を基体と
した新規ドラグデリバリーシステムの開発へ
と繋げたい。 
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