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研究成果の概要（和文）： 

 従来の外場を印加したり、化学修飾した基板を用いたり、特定の培養液中でのみ実現するよ

うな限られた条件ではなく、環境にやさしい生体適合性物質である水性二相系を用いて、自発

的に運動する人工細胞の開発に成功した。この運動の駆動力である Korteweg 効果は、100 年

以上前に理論的に予測されながら、包括的な実験がほとんどなされていなかった。このような

背景の下、本研究により世界で初めて実験的に実証し、人工細胞の運動制御への技術移転に成

功した。 

 

研究成果の概要（英文）： 
 We have developed artificial cells, i.e. vesicles, which move spontaneously in 
corresponding to composition of the surrounding media. This method utilizes Korteweg 
effect which was predicted theoretically more than 100 years ago. However there are 
no experiments to validate the theory. Differently from the theory, our experiment 
shows the composition-dependent shape changes of self-propelled matters. 
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１．研究開始当初の背景 

既存のベシクルの自発運動の動作原理は、
リステリア由来の ActA タンパク質を分子集
合体であるベシクルの表面に被覆し、環境中
のアクチンを重合させて、ベシクル自体が変
形して駆動する方法や、基板表面を化学修飾
によって正に帯電させ、ベシクル表面は反対

符号に帯電させ、静電的な相互作用で自発的
に運動する方法が挙げられる。しかしながら
既存の方法では、特定の培養液を用いたり、
外場の印加もしくは修飾された基板上で行
ったりするなど、特殊な環境下でしか運動が
実現できない制約があった。 

申請者はこれまでに、マクロスケールにお
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けるソフトマターの自己推進運動の化学的
制御に関する研究を行ってきた。化学反応を
積極的に取り入れた基板の表面エネルギー
を利用する脱濡れ現象や液々界面の界面エ
ネルギーを利用する Marangoni 効果を用い
て、運動挙動の多様性や多機能性を見出して
きた。さらに新たな方法として界面エネルギ
ーがほとんど存在しない生体適合性材料の
一種である水性二相系を用いて、温和な条件
で自己推進運動を発現するソフトマターの
開発に成功した。この手法を用いると、相互
溶解性物質の拡散により、相分離が起こり、
2 液体の境界領域に界面エネルギーが発生し、
周辺流体の対流を生み出す駆動力が発生す
る。その駆動力は Korteweg 力と呼ばれる。
この力は100年以上前に理論的に予測されな
がら、包括的な実験がほとんどなされていな
かったが、申請者が近年行った実験により組
成依存性を持った液滴の動的な挙動を世界
で初めて明らかにした。 

本申請課題では、このマクロスケールで培
った液滴を自己駆動する手法と特定の物質
に応答する機能を付与する分子膜を、ミクロ
スケールの分子集合体に適用することによ
って、自発的に運動し、自律して機能を発現
する分子集合体デバイスの構築を目指す。 

Korteweg 力を用いた本手法は、温和な条
件で駆動力が発現し、特殊な溶液を使う必要
性がないため、非常に有用性かつ汎用性の高
い技術である。 

 

２．研究の目的 

本申請課題では、巨視的な系で実現できた
Korteweg 力による液滴の自発運動を、逆エ
マルション法を用いて微視的な系の分子集
合体に適用し、自己推進運動を行う分子集合
体の物理化学的設計に関する研究を行う。 

 

３．研究の方法 

自己推進運動を行う分子集合体（ベシク
ル）の物理化学的設計が研究目的であり、ま
ずその駆動力および駆動手法と作製方法に
ついて順番に記す。 
（１）駆動力について 
①Korteweg力 
互いに混じり合う２溶液を接触させると、

物質移動が起こり、溶液間の境界領域におい
て、両相とは組成が異なる領域が発生し、濃
度勾配が生じる。このとき、系が不混和領域
を通過すると、発生した濃度勾配に応じて、
溶液間に界面エネルギーが発生し、過渡的に
表面張力が発揮される。この過渡的な力を
Korteweg 力と呼び、周辺流体の対流を引き起
こす原動力となる。 
②自己推進運動の駆動手法 
申請者はこれまでに、生体になじみやすい

物質である水性二相系を用いて巨視的な液

滴の自己推進運動の実現に成功した。その方
法は以下の手順である。 
所定のポリマーと塩を水に溶解すると、ポ

リマーが豊富に存在する軽相と塩が豊富に
存在する重相の二相に相分離する。重相を液
滴の母液に使用し、平衡組成とは異なるポリ
マー濃度の水溶液を連続相として使用する。
この連続相中に液滴を生成すると、ポリマー
の初期濃度と平衡濃度との差の大小関係に
応じて、液滴の自発的な並進運動や周期的な
変形および対流によって増長された溶解過
程のような様々な非平衡界面現象が観測で
きる。この手法をベシクルに取り入れる。平
衡組成とは異なるポリマー水溶液を外水相
として用い、その溶液中に、内水相として水
性二相系の重相を包含したベシクルを作成
する。そのように作製したベシクルを用いる
と、巨視的な系と同様に、マイクロスケール
でも自発的な運動が実現すると期待できる。
内水相と外水相の組成が異なるベシクルを
作製するには、化学的な手法、逆エマルショ
ン法を用いる。 
 
（２）分子集合体の作製方法 
逆エマルション法は以下のとおりである。 
① 油相に界面活性剤と水性二相系の重相

を加えることにより、逆エマルションを
形成（図１の上相参照） 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

図１．内水相と外水相が異なるベシクル
の作製方法．油相中に生成した逆エマル
ション（図１上相）が界面活性剤の単分
子層が形成されている界面を通過する
際に，二重膜を形成し，水相でベシクル
が形成される（図１下相）． 
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② その逆エマルションを油相と同じ界面
活性剤を含んだ水溶液と接触させると、
比重の影響により、逆エマルションが沈
降し、界面に形成された単分子層を通過 
（図１の界面近傍参照） 

③ 界面を通過する際に単分子層が逆エマ
ルションの外膜に集積し、ベシクルを形
成し、水相に移動 （図１の下相参照） 

④ ベシクルを含んだ水溶液をマイクロス
ライドに導入し、平衡組成とは異なるポ
リマー水溶液と接触 （図２参照） 

上記の手順によって、内水相と外水相の組成
が異なるベシクルを作製し、蛍光顕微鏡を用
いてベシクルの挙動を観察する。ポリマーの
濃度を変化させて、ベシクルの運動挙動に及
ぼす影響を調査する。 

 
４．研究成果 
（１）Korteweg 力によるベシクル運動 
外水相が PEG溶液、内水相が DEX溶液で構

成するベシクルを逆エマルション法で作製
したとき、ベシクルが自発的に並進運動を行
い、ポリマー相側に向かって運動することが
分かった。その運動の指向性は高く、ほとん
ど直線的に並進運動を行った。ときおり
180℃方向転換し、往復運動する様子が観察
できた。ベシクル内外にポリマー溶液の単純
な濃度勾配を設けた場合や浸透圧が生じる
状態でベシクルを作製した場合は、全く運動
性を示さないことが分かった。 

（２）Model Hによる数値計算 
Korteweg 力によるベシクルの自発運動を

Model H により、数値計算を行った。上述の
実験結果が示す通り、このベシクル運動の大
きな特徴は指向性が高いことである。その原
因を数値計算によって、調べてみたところ、
初期状態において等方的な濃度分布が形成
られている場合、自発的な対称性の破れによ
り、一部分の濃度勾配がきつくなるとその方
向に力が働き、対流が発生し物質が移動し始
めた。一旦、運動すると物質の前面の濃度勾
配は高い状態に保たれるため、指向性のある
運動が持続することが分かった。マッハツェ
ンダー干渉計を用いて、物質周りの濃度分布
の可視化実験を行ったところ、数値計算結果
と同様の結果を得ることができた。 
本実験は相分離が発生する条件下であれ

ば、本実験で用いた物質以外でも、ベシクル
を自発的に運動することができるため、非常
に汎用性の高い手法である。また、逆エマル
ション法を用いれば、ベシクルの外膜を化学
修飾することができ、ベシクルに高度な機能
を付与することがきる。 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

ベシクル相 ポリマー相 

蛍光顕微鏡 

図２．マイクロスライド中に生成したベ
シクルの自己推進運動 

50m 

図３．PEG溶液中におけるベシクル運動の蛍光
画像。各図は一秒ごとに撮影した画像を表す。 

 

図４．数値計算による液滴周りに発達した
等濃度線の経時変化。自発的に対称性が破
れ、濃度分布が急勾配の方向に液滴は動き
だす。 
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