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研究成果の概要（和文）：環境低負荷なソープフリー乳化重合を用い、糖（グルコース）を表面固定化したポリ
メタクリル酸メチル（PMMA）微粒子のワンポット合成に成功した。本手法の特徴は、オクチル-β-D-グルコピラ
ノシド共存下でソープフリー乳化重合を行うことで、疎水性のオクチル基部がアンカー（錨）となってPMMA粒子
に埋め込まれる一方で、親水性のグルコース部を水溶媒と接する粒子表面に露出させることができることであ
る。グルコースと特異吸着するタンパク質であるコンカナバリンA（ConA）の吸着により、生成粒子表面にグル
コースが存在することを確認している。

研究成果の概要（英文）：By using glucose bearing an octyl group with high affinity to 
polymethylmethacrylate (PMMA), glucose units were successfully immobilized on monodisperse 
submicron-sized PMMA particles by a one-pot soap-free emulsion polymerization. The most noteworthy 
characteristic of the present method is that the glucose units were incorporated into the PMMA 
matrix simply by adding octyl-β-D-glucopyranoside when the polymerization of MMA was initiated. The
 presence of the immobilized glucose components on the particle surface was proven by the specific 
affinity for concanavalin A (ConA). Due to the hydrophobic nature of the PMMA matrix, the relatively
 hydrophilic glucose components tend to be oriented toward the outer aqueous phase, giving rise to 
the markedly increased adsorption of ConA, where the nonpolar octyl tail acts as the anchor to the 
relatively hydrophobic polymeric matrix.

研究分野：材料化学工学

キーワード： 糖鎖固定化微粒子　ポリマー粒子　ソープフリー乳化重合　ワンポット合成　水相重合　単分散　ウイ
ルス検出　蛍光

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
近年、微粒子の高機能化に関する研究は多く報告されているが、多段階操作や毒性の高い試薬を必要とすること
が多い。本合成法は、粒子サイズが均一なポリマー粒子の形成と粒子表面への糖固定化を、温和な条件下、水溶
媒中で一段階で行える簡便かつ安全な手法である。今後、本技術を応用して、種々のウイルスを検出可能な粒子
合成を進め、感染初期のウイルスがより少ない段階で、ウイルス感染を正確に判断する診断技術への適用を目指
していく。

※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 

世界的大流行を引き起こす感染症の広がりを抑制するためには、病原体の保有者（または保有
動物）を可能な限り早期発見し、迅速に適切な施策・治療を実行しなければならない。そのため
には、感染初期の病原体の量が極めて少ない時期に、感染を正確に判断する診断技術が求められ
る。 

一方、科学技術の進歩に伴い、ナノ～ミクロンサイズの微粒子の高機能化が進んでいるが、そ
れに伴って、微粒子合成手法が複雑化している。微粒子の応用を見据えたとき、粒子表面および
内部を精密に制御可能であるとともに、できる限り安全で簡便な手法で、かつ幅広く応用展開で
きる微粒子合成プロセスの確立が必須である。 

  

２．研究の目的 

インフルエンザなどの感染症の拡大を抑制するためには、感染初期のウイルスが微量な検体
に対する、迅速かつ正確なウイルス有無の判定が望まれる。本研究では、「糖鎖」のウイルス認
識能を利用して、検体中のウイルスの検出・濃縮・分離操作を簡便かつ精密に行うことができる
「糖鎖固定化ポリマー微粒子」の新規合成法の確立を目指している。 

高効率・高精度でのウイルス検出のためには、糖鎖がポリマー微粒子表面に高密度で固定化さ
れるとともに、粒子の粒径均一性が高い（単分散である）ことが求められる。糖鎖を密に固定化
した単分散ポリマー微粒子を水溶媒中でのクリーンプロセスで合成する手法を確立し、感染症
治療をはじめとする医療・バイオ分野の発展に広く貢献することを目的とする。 

 

３．研究の方法 

糖鎖固定化ポリマー微粒子の新規合成法の確立にあたり、モデル糖としてグルコピラノシド
（グルコース）をもつ、オクチル-β-D-グルコピラノシド（オクチル-β-D-glc）を用い、糖固定化
ポリマー粒子の作製条件を精査した。糖固定化ポリマー粒子の作製法としては、環境低負荷なソ
ープフリー乳化重合を用いた。ここで、糖鎖固定化法としては、カルボキシ基などの官能基を表 

面にもつ粒子を合成後、糖鎖を共有結合により
固定化する手法が考えられるが、化学反応の際、
糖鎖骨格部位が損なわれやすい。また、静電相互
作用を利用した物理吸着では、粒子表面に吸着
した糖鎖がはずれやすいという問題がある。そ
こで本研究では、疎水性側鎖をもつ糖を予め分
散させた水溶媒中に、モノマーおよび重合開始
剤を加えて重合することにより、親水性の糖が
粒子表面に存在する糖固定化ポリマー粒子の作
製を試みた（Scheme 1 に糖固定化ポリマー粒子
の模式図）。 

Fig. 1 に作製手順を示す。モノマーとしてメタ
クリル酸メチル（MMA），重合開始剤として過硫
酸カリウム（KPS）を用いた。粒子表面への糖固
定化の確認には，β-D-glc と特異吸着するタンパ
ク質 Concanavalin A （ConA）を用いた。さらに，
粒子のタンパク質特異吸着能を評価するため，
β-D-glc と特異吸着性のないタンパク質 Wheat 

Germ Agglutinin（WGA）との比較をした。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
 
 

 Fig. 1  Preparation scheme of the sugar -immobilized PMMA 

particles by soap-free emulsion polymerization. 

Scheme 1  Illustration of the sugar-immobilized  

PMMA particles. 



 
４．研究成果 

Fig. 2に糖無添加および糖濃度を4 mM として重合したときの生成粒子の走査型電子顕微鏡
（SEM）を示す。糖濃度4 mM において、糖無添加条件と同様に平均粒径350 nm 程度の単分散粒
子が得られた。Fig. 3 に糖濃度を0 mM～2 mM、 4 mM、 10 mM として重合したときの生成粒
子（12.5 mg）に対する ConA および WGA の吸着量を示す。ConA 吸着量は、糖無添加のとき16 

µg であるのに対し、1、2、4、10 mM のときはそれぞれ50、67、89、91 µg となり、糖濃度の上
昇とともに ConA 吸着量が増加した。一方、糖添加条件の粒子に対する WGA 吸着量の増加は見
られなかった。よって、糖は粒子表面固定化後も ConA と特異吸着を示す性質を保持できたこと
がわかった。 

以上より、ポリマー粒子形成とその粒子表面への糖鎖固定化を並行的に行うワンポット法を
確立できた。オクチル-β-D-glc のグルコピラノシド部をウイルスとの特異吸着能を有する糖骨格
に変えることにより、種々のウイルスの高精度検出が可能な粒子作製が期待できる。本研究成果
は、査読付原著論文（N. Yamauchi, et al., Colloids Surf. A, 580 (2019) 123754）などで報告した。 
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 Fig. 2  SEM image of PMMA particles polymerized       

(a) without octyl-β-D-glucopyranoside and  

(b) with octyl-β-D-glucopyranoside at 4 mM. 

 Fig. 3  Adsorbed amount of ConA and WGA  

on the surface of sugar-immobilized PMMA  

particles (12.5 mg). 
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化学工学会第50回秋季大会

化学工学会第50回秋季大会

日本応用糖質科学会
 ３．学会等名

 ３．学会等名
全国高専フォーラム

山内紀子、谷地赳拓、車田研一

飯野 春菜、磯井 友真、尾形 慎、車田 研一、山内 紀子

尾形慎、山中隆史、相田玲奈、山内紀子、大坪忠宗、池田潔、加藤竜也、朴龍洙、左一八

尾形慎、山内紀子、藤田彩華、甲野裕之

 ３．学会等名

 ３．学会等名
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 ４．発表年
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二種のアルコキシシランの反応速度差を利用した粒子内極性グラデーション

蛍光染料種の糖固定化PMMA粒子への成長段階での自発的とりこみ

シアロ糖鎖微粒子を用いた馬インフルエンザウイルスの高感度検出

糖被覆型微粒子の合成と視的識別が可能なウイルス検出システムの開発
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Water and Environment Technology Conference 2018(WET2018)（国際学会）

ICCCI 2018（国際学会）

日本農芸化学会

尾形慎、山中隆史、相田玲奈、谷地赳拓、山内紀子、大坪忠宗、池田潔、加藤竜也、朴龍洙、左一八

相田玲奈、山中隆史、谷地赳拓、山内紀子、大坪忠宗、池田潔、加藤竜也、朴龍洙、左一八、尾形慎

日本生物工学会　北日本支部シンポジウム
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新規糖鎖微粒子を用いたウマインフルエンザウイルスの高感度検出

糖鎖微粒子の合成とウマインフルエンザウイルスの高感度検出

Synthesis of Porous CeO2 Photocatalyst Showing Specific Adsorbability for Purification of Water Environment

One-pot preparation of micron-sized monodisperse polymer particles with carboxyl groups on their surface

 １．発表者名

 １．発表者名
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 ２．発表標題

第3回北関東磐越地区化学技術フォーラム

第3 回 北関東磐越地区化学技術フォーラム
 ３．学会等名

磯井友真、荒川史弥、尾形慎、車田研一、伊藤博、小林厚志、山内紀子

磯井友真、荒川史弥、山内紀子、尾形慎、車田研一

遠藤博之、相田玲奈、谷地赳拓、山内紀子、大坪忠宗、池田潔、加藤竜也、朴龍洙、山中隆史、左一八、尾形慎

荒川史弥，磯井友真，山内紀子，尾形慎，車田研一
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 ３．学会等名

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 １．発表者名

 １．発表者名

アルキル-β-D-チオグルコシドの単分散ポリマー粒子表面へのワンポット固定化

単分散PMMA粒子の形成過程での蛍光色素と機能性糖の同時並行固定化

ウマインフルエンザウイルスを吸着濃縮可能な糖鎖微粒子の合成

アルキル-β-D-グルコピラノシドを表面固定化した単分散PMMA粒子の水相合成

 １．発表者名

 １．発表者名

第8回福島地区CEセミナー

第8回福島地区CEセミナー
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2017年

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ２．発表標題

グライコサイエンス若手フォーラム2017

グライコサイエンス若手フォーラム2017

化学工学会　第49回秋季大会

化学系学協会　盛岡大会（招待講演）

 ２．発表標題

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

中澤誠人、坂本舞央、谷地赳拓、山内紀子、車田研一、尾形慎

遠藤博之、相田玲奈、坂本舞央、谷地赳拓、山内紀子、大坪忠宗、池田潔、加藤竜也、朴龍洙、山中隆史、左一八、尾形慎

山内紀子、飯野春菜、尾日向駿介、尾形慎、車田研一

山内紀子

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 １．発表者名

 １．発表者名

 １．発表者名

 １．発表者名

糖鎖固定化有機シリカ微粒子の作製における最適条件検討

Neu5Gcα2,3LacNAc固定化微粒子のウマインフルエンザウイルス濃縮能評価

ウイルスの高精度検出を可能にする糖固定化ポリマー粒子のワンポット形成

One-pot aqueous formation of sugar-immobilized monodisperse submicron polymer particles
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2017年
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 ２．発表標題

 ２．発表標題

日本キチン・キトサン学会

平成29年度　全国高専フォーラム

インフルエンザ研究者交流の会シンポジウム

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ２．発表標題

尾形慎、山内紀子、藤田彩華、甲野裕之

尾形慎、山内紀子、大坪忠宗、池田潔、加藤竜也、朴龍洙、山中隆史、左一八

相田玲奈、坂本舞央、谷地赳拓、山内紀子、大坪忠宗、池田潔、加藤竜也、朴龍洙、山中隆史、左一八、尾形慎

相田玲奈、坂本舞央、谷地赳拓、山内紀子、車田研一、尾形慎

日本応用糖質科学会

 １．発表者名

 １．発表者名

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

糖被覆型微粒子の合成と視的識別が可能なウイルス検出システムの開発

インフルエンザウイルスを吸着濃縮可能な糖鎖プローブの開発

N-グリコリルノイラミン酸固定化微粒子の合成とウマインフルエンザウイルス濃縮能評価

キトビオース被覆型有機シリカ微粒子の合成とその特性評価

 １．発表者名

 １．発表者名

 ２．発表標題
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