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研究成果の概要（和文）：生体は硬い骨格を除き、殆どが 50－85wt%が水分で構成されている軟

組織からできている。豊かな福祉社会の実現には生体軟組織と同等の機能を持ったソフト＆ウ

ェットマテリアルの創製が不可欠である。本研究は、含水高分子ゲルの構造を制御することに

よって、生体軟組織に匹敵する高靭性と高機能を有する様々なソフト＆ウェットマテリアルの

創製に成功した。これらの材料は、軟骨・腱、血管などの生体軟組織の代替材料として応用で

きる。 

研究成果の概要（英文）：Biological tissues, except for the hard skeleton, mainly consist of soft 
tissues that contain 50-85wt% of water. Creation of soft and wet materials with a high 
performance as biological soft tissues is essential to the realization of future welfare society. 
In this study, by controlling the structure of the polymer hydrogels, we have successfully 
developed various kinds of soft and wet materials having a high toughness and high 
performance comparable to soft biological tissue. These materials can be applied as 
alternative materials for soft biological tissues, such as cartilages, tendons, and blood 
vessels. 
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１．研究開始当初の背景 
人類はこれまで様々な生体代替システム 

を開発したが、多くは金属、セラミックスと
いったハード＆ドライの材料で作られてい
る。そのために生物を構成する軟組織と比較
して、しなやかさ、衝撃吸収性、物質輸送能、

生体適合性などが決定的に欠けており、真に
生体軟組織に代わる物質・材料には成り得な
かった。ここから、生体軟組織に代替するソ
フト＆ウェットマテリアルを創製するとい
う豊かな医療・福祉社会を目指す上で不可避
の重要課題が生まれる。 
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生体軟組織に代替するソフト＆ウェット
マテリアルとして、ゲル状物質のみがそれら
を実現しうる。しかしながら、従来のゲルの
弾性率と破壊強度は軟骨の百分の一～千分
の一しかなく、力学的に極めて弱いものであ
る。ゲルを生体軟組織に応用するためには、
ソフト＆ ウェットマテリアルのイノベーシ
ョンが必要である。 
 
２．研究の目的 
本研究は、合成高分子ゲルに生体軟組織に

匹敵する高強度・高靭性と高機能を付与し、
軟骨・腱、血管などの生体軟組織を代替する
人工含水軟材料を創製する。 
この研究を通して、最終的には、ソフト＆ 

ウェットマテリアルの科学という新分野の 
創成を目指す。 
 
３．研究の方法 
生体軟組織の秩序/複合/階層構造をヒント

に、高い力学強度・靭性としなやかさ、それ
に高機能を同時に実現するようなゲルをデ
ザインし、合成化学と生合成の手法を縦横に
活用して創製する。これらのゲルが持つ力学
特性（弾性・強度・靭性・動的粘弾性）、界
面特性（表面摩擦・接着性）、物質透過性を
解析し、その秩序/複合/階層構造との関連を
解明する。さらに、生体軟組織と比較するこ
とによって、生物の優れた機能発現の原理を
物質科学的な視点から解明する。「生物をヒ
ントに新たなゲルの創製」⇄「そうしたゲル
の構造と物性の相関を解明」というサイクル
によって、生体適合性と優れた機能を併せ持
つゲルを開発し、ソフト＆ウェットな人工血
管、人工関節軟骨、人工腱などの真の生体代
替軟組織を実現する。 
 
４．研究成果 
(1) 機能性高強度・高靭性ゲルの創製: 
① 硬くて脆い電解質網目と柔らかくて伸び
る中性網目を組み合わせて、ゲルに対照的な
ダブルネットワーク（ＤＮ）構造を導入する
ことで、従来のゲルより数千倍の靭性を示す
ゲルの創製に成功した。このＤＮゲルは
90wt%の水を含みながら、軟骨や腱を凌駕す
る高弾性・高靭性を併せ持つ。 
②ＤＮゲルの構造因子を化学的に制御し、生
体軟組織の幅広い力学物性（弾性率）にマッ
チングするゲルの創製にも成功した。 
③剛直な主鎖を有する高分子電解質水溶性
ポリアラミド(PBDT) をＤＮゲルの第一網目
として用い、配向構造を持つ高強度ＤＮゲル
を創製した。 
④血管・軟骨などの応用に不可欠な高強度Ｄ
Ｎゲル自由成型法を見出した。 
⑤脆いゲル微粒子の添加によって、ゲルが高
靭性になることを見出した（図 1）。 

 
⑥血管・軟骨・腱などはその物理的な秩序構
造により、一度破壊されても自己修復機能を
もつ。本研究はそれをヒントに分子設計し、
物理結合構造（イオン結合構造・疎水結合構
造）をゲルに導入し、生体軟組織と同じ自己
修復機能をもつ高強度・高靭性ゲルを創製す
る設計指針を確立した。 
⑦自己組織化能を有する脂質分子をゲルに
導入し、巨視的に配向した軟(アモルファス
の高分子網目)・硬(一次元配向した脂質二分
子層)積層構造を有する異方性ゲルの創製に
成功した。 
 
(2) 機能性高強度・高靭性ゲルの特性解析 
①高強度・高靭性ゲルの破壊エネルギーを評
価する試験方法を確立した。その結果、ＤＮ
ゲルの大きな特徴はそのゴムにも匹敵する
異常に高い靭性（破壊エネルギー=4500J/m2）
であることを解明した。これは、Lake-Thomas 
理論に基づく概算値（約 30J/m2）よりも遥か
に大きく、さらにこれまで提唱されてきたソ
フトマテリアルにおけるいかなる破壊エネ
ルギー増大理論とも符合しないことを解明
した。 
②ＤＮゲルの含水率を変化させ、その力学物
性と含水率との相関を検討した。60～80wt%
の含水率の時に、ゲルは最も高い力学強度を
示すことを見出した。 
③高弾性・高靭性ＤＮゲルの人膝並みの高荷
重下（40～60MPa）での保水力を評価し、そ
の保水機構を解明した。 
④擬似関節液(ヒアルロン酸)中でのＤＮゲ
ルの摩擦を測定し、ゲルの低摩擦挙動におけ
るゲルの柔らかさの効果、荷重の効果、およ
び関節液の効果を解明した。 
⑤巨視的に配向した軟(PAAm 網目)・硬(二分
子膜)積層構造を有するゲルは、PAAm 成分に
対して僅か５mol%の異方性分子を導入した
だけで優れた異方的な物性・機能を示すこと
を解明した。例えば、一軸膨潤、数十倍も異
なる弾性率の異方性、美しい構造色など、い
ずれも従来の等方性構造のゲルには無い優
れた機能である。さらに、亀裂の伝播に対し
て高い抵抗を示し、単独の PAAm ゲルより千
倍も高い靭性を示す。本結果は、ゲルの高次
構造が優れた創発機能を生み出すことを示

 
図１ ゲル微粒子を含有する高靭性 PAAm
ゲル。Saito et al., Polymer Chemistry, 2010. 
Hu et al. Macromolecules, 2011. 



 

 

唆している（図２）。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
⑥自己修復機能をもつ高強度ゲルの弾性率
の回復度、回復時間、衝撃吸収を評価した。 
 
以上により得られた知見は生体組織（含水

率 60～80wt%）の高靭性、低摩擦原理を物質
科学的な視点から解明するヒントを与え、ソ
フト＆ウェットマテリアルの科学という新
たな研究領域の開拓につながる。特に、ＤＮ
ゲルの犠牲結合による高靭性機構の発見は、
従来の高強度ゲル設計とは全く異なる新し
い戦略を与えるものであり、高い学術的価値
を持っている。 
 

(3)「犠牲結合による高靭性化原理」の発見 

DN ゲルの異常に高い破壊エネルギーはそ

の脆い成分によってもたらされることを解

明した。硬くて脆い電解質網目と柔らかくて

伸びる中性網目で構成されているＤＮゲル

は、破壊時に亀裂周辺に存在する脆い電解質

網目が広範囲に渡って先に壊れる(降伏す

る)ため、亀裂周辺の応力は常に分散される。

この仕組みによって、亀裂が生じてもその伝

播が起こらず、ゲル全体が壊れずに強靭にな

る。この時、電解質網目の脆さは、ゲル全体

を破壊しないための犠牲結合と呼ぶことが

出来る。この「犠牲結合による効果」は、骨

の高靭性に対して提案されているメカニズ

ムと類似している(Thompson et al., Nature, 

2001)ことから、「犠牲結合による高靭性化原

理」が生体物質を含む高靭性物質に潜む共通

原理であることを世界で初めて提唱した(図

３)。この原理が新規高靱性ゲル材料の設計

指針となるため、高い学術価値がある。 

「犠牲結合による高靭性化原理」によると、

図１のゲル微粒子を含有する高靭性ゲルは、

脆いゲル微粒子が犠牲結合として機能して

いること、図２の二分子膜を含有する高靭性

ゲルは、二分子膜の構造が力学変形で壊れ、

可逆的な犠牲結合として機能していること

を示唆している。 
 
 
 

 
(4) 生体適合性高機能ゲルの創製 
①ＤＮゲルの高靱性化原理に基づき、生体適
応性の高分子 PDMAAm(ポリ(N,N-ジメチルア
クリルアミド))、PHEMA（ポリヒドロキシメ
タクリレート）と天然高分子を組み合わせて、
生体適合性高機能ゲルを創製した。 
②ゲル上で血管内皮細胞を培養し、内皮細胞
の表面機能（血小板吸着、表面摩擦）を評価
し、固体基板の結果より優れていることを見 
出した。 
③ゲルを細胞外マトリックス（擬似足場）と
して応用し、軟骨細胞の増殖や胚性幹細胞
（ＥＳ細胞）の分化誘導を行い、ゲルの表面
性としなやかさがＥＳ細胞の自己増殖、分化
に及ぼす効果を解明した。 
 
 さらに、連携研究者安田和則教授との共同
研究で以下の成果を得ている。 
①様々なＤＮゲルを家兎の体内に埋め込み、
その生体適応性と安定性を評価した。
PDMAAm/PAMPS(ポリ(N,N-ジメチルアクリル
アミド)/ポリ 2-アクリルアミド-2-メチルプ
ロパンスルホン酸) ＤＮゲルが生体適合性
と安定性に優れていることを見出した。 
②PDMAAm/PAMPS ＤＮゲルを家兎の膝関節軟
骨欠損部（空隙）の基底に埋植することによ
り、明確な軟骨再生が誘導されることを発見 
した。 
③人工半月板としてＤＮゲルを羊などの大
型動物の膝関節に埋め込み、評価した。 

 
 
 
 
 
 
図２  二分子膜を含むPAAmゲルの亀裂先
端は大きく鈍化し、引き裂くことができな
い。Haque et al., Macromolecules, 2011. 

 

 
図３ DN ゲルは剛直な電解質網目と柔軟

な中性網目が分子レベルで絡み合って構成

されている。電解質網目が亀裂先端で広範

囲に壊れる（降伏する）ことで、応力集中

が抑えられ、ゲルが強靭になる。 
Gong, Soft Matter, 2010. 



 

 

 
上述のソフト＆ウェットマテリアルの研

究は、高い独創性と学術価値を持ち、国際的
に高い評価と注目を集めている。特に本研究
で創製した様々なゲルは人類が初めて手に
入れた高弾性・高靭性人工含水材料であり、
医療や材料分野において、世界中で大きな反
響を引き起こしている。ＤＮゲル関連の論文
の被引用総数が、2012 年 2月現在で既に 1300
回を越えていることからその一端が窺える。
米国、中国、欧州、豪州などの二十数グルー
プによって数多くのＤＮゲルの追随論文が
発表されている。米国においては複数のグル
ープが NIH および NSF の潤沢な助成を受け、
高強度・高機能ゲルの追随研究が精力的に進
められている。今後一層激しい国際競争が予
想される。 
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