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１．緒言 

親水性デンドロンと疎水性デンドロンから構成される両親媒性 

Janus 型デンドリマーは、ナノ医療、蛍光プローブなどへの応用が

期待されており、これらを水溶液中で自己組織化すると、ユニーク

なモルフォロジーを形成する[1-6]。例えば、Percec らは、両親媒性 

Janus デンドリマーを水中で自己組織化すると、棒状、ディスク状、

helical ribbon のミセルや、ベシクル (dendrimersome)、棒状のベシク

ル、cubosome などの様々なモルフォロジーを示すことを見出して

いる[3, 4]。Sierra らは、両親媒性 Janus デンドリマー中の疎水性デ

ンドロンの世代数より親水性デンドロンの世代数の方が大きい際は、

引き伸ばされたミセルが、疎水性デンドロンと親水性デンドロンの

世代数が等しい際は、ベシクルやフレキシブルな二分子層がそれぞ

れ観測されたことを報告している[5]。Wegner らは、両親媒性 Janus 

デンドリマーの集合体の構造が、熱変動によって球状からドーナツ

状、ボタンのような形状に転移することを報告している[6]。しかし、

構成成分のデンドロンは、保護、脱保護を含めた多段階反応によっ

て合成されるため、各世代の精製を含めると、合成に長い時間を要

する。一方、ハイパーブランチポリマーは、ABn (n ≥ 2) 型モノマー

の一段階重合によって合成することができる [7]。これまでに Zhou 

らは、β-シクロデキストリン (CD) にグラフトした疎水性ハイパー

ブランチポリグリセロール  (CD-g-HPG) とアゾベンゼン部位を有

する親水性ハイパーブランチポリ(3-エチル-3-オキセタンメタノー

ル) との、アゾベンゼンと CD との非共有結合性ホスト-ゲスト相

互作用によって結合した超分子 Janus ハイパーブランチポリマー

の合成、および、それを自己組織化するとベシクルを形成し、UV 照

射下でアゾベンゼン部位の trans-cis 異性化によってベシクルが分

解することを報告している[8]。一方、Janus 型デンドリマーのように、

フォーカルポイント部分が共有結合でつながった  Janus 型ハイ

パーブランチジブロック共重合体に関しては、これまで報告されて

いない。これは、ハイパーブランチポリマーのフォーカルポイント

同士で反応を行うのに必要な官能基をフォーカルポイントに選択的

に導入することが難しいためと思われる。例えば、ハイパーブラン

チポリマーを合成する際に分子内環化によってハイパーブランチポ

リマーのフォーカルポイント部分が失われると、フォーカルポイン

トに選択的に官能基を導入することはできない[9, 10]。 

我々はこれまでに AB2 モノマーの連鎖縮合重合によって分子量

および分子量分布の制御された疎水性のハイパーブランチポリアミ

ド (HBPA) が一段階で得られることを明らかにしている[11, 12]。この

重合法は、HBPA のフォーカルポイントであるコア (開始剤ユニッ

ト) 部分に官能基を導入することができる。そのため、この重合法

はブロック共重合体の合成に利用できる。例えば、ヒドロキシル基

を開始剤ユニット部分に持つ HBPA と片末端にカルボキシル基を

有するポリエチレングリコール (PEG) との脱水縮合反応によって、

両親媒性の PEG-b-HBPA が合成されている[13]。また、疎水性 HBPA 

だけでなく親水性 HBPA も AB2 モノマーの連鎖縮合重合で合成

できることを報告している [14, 15]。 

そこで本研究では、エステル部位にトリエチレングリコール 

(TEG) 鎖を有する親水性 HBPA とアミノ基にオクチル基を有する

疎水性 HBPA のフォーカルポイントをそれぞれ官能基変換した後

に脱水縮合反応を行うことで Janus 型ハイパーブランチポリアミ

ドジブロック共重合体 (HBPA-b-HBPA) を合成し、得られたブロッ

ク共重合体の水中での自己組織化を検討した。その結果、Janus デ

ンドリマー [6]のように温度によって集合体の構造が変わったが、

Janus デンドリマーでは見られないような樹木状の集合体が観察さ

れた。 
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２．実験・結果と考察 

 まず、フォーカルポイントにヒドロキシル基またはカルボキシル

基を有する HBPA の合成を行った。親水性 HBPA のフォーカルポ

イントをカルボキシル基にすると、水に溶解しやすいことが予想さ

れ、有機溶媒による抽出が大変になると考えられる。そこで、親水

性  HBPA のフォーカルポイントをヒドロキシル基に、疎水性 

HBPA のフォーカルポイントをカルボキシル基にそれぞれ変換す

ることにした。 

フォーカルポイントにヒドロキシル基を有する親水性 HBPA の

合成は、以下のように行った (図 1)。 

 

 
図 1. 親水性ハイパーブランチポリアミドの合成 

 

AB2 モノマー 1 に対して 1.1 当量のリチウムヘキサメチルジシ

ラジド (LiHMDS) 存在下、tert-ブチルジメチルシリル (TBS) 基を

有する開始剤 2 を用いてモノマー 1 の重合を -40 oC で行い、分

子量分布の狭いポリマー 3 を得た。続いて、1 M 塩酸を用いて得

られたポリマーの TBS 基の脱保護を行い、4a を得た (Mn(MALLS) 

= 16400, Mw/Mn = 1.19)。異なる分子量を持つ  4b (Mn(MALLS) = 

11800, Mw/Mn = 1.15) も同様の方法で得た。 

次に、フォーカルポイントにカルボキシル基を有する疎水性 

HBPA の合成を行った (図 2)。AB2 モノマー 5 に LiHMDS を作用

させて、TBS 基を有する開始剤 6 存在下で重合を行い、ポリマー 7 

を得た。次に、得られた 7 に 1 M 塩酸を作用させて 8 とした。

さらに、8 と無水コハク酸をトリエチルアミンと 4-ジメチルアミノ

ピリジン (DMAP) 存在下で反応させて、カルボキシル基を有する 

HBPA 9a を得た (Mn(MALLS) = 4900, Mw/Mn = 1.07)。得られた 9a 

の 1H NMR スペクトルより、ベンジルプロトン a とカルボニル基

に挟まれたメチレンプロトン b の比が 2/4 になった。これらの結

果より  9a の生成を確認した。また、異なる分子量を持つ  9b 

(Mn(MALLS) = 6710, Mw/Mn = 1.08) も同様の方法で得た。 

 

 
図 2. 疎水性ハイパーブランチポリアミドの合成 

 

 次に、4 と 9 との脱水縮合反応を 1-エチル-3-(3-ジメチルアミノ

プロピル)カルボジイミド (EDCI) 塩酸塩と DMAP 存在下、DMF 

中、室温で行った (図 3)。 

 

 

図 3. 両親媒性 Janus 型 HBPA-b-HBPA の合成 

 

まず、4a と 9a を用いた脱水縮合反応を行った結果、得られた

粗生成物の GPC 溶出曲線は 9a や 4a (図 4A, B) より高分子量側

に移動した (図 4C)。このポリマーを分取 HPLC (溶離液: クロロホ

ル ム ) に よ っ て 精 製 し 、 両 親 媒 性 ブ ロ ッ ク 共 重 合 体  10a 

(Mn(MALLS) = 22300, Mw/Mn = 1.11) を得た (図 4D)。得られた 10a 

の 1H NMR スペクトルより、ベンジルプロトン a とカルボニル基

に挟まれたメチレンプロトン b との比が 4/4 になった (図 5)。こ

れらの結果より、4a と  9a との脱水縮合反応によって  Janus 型 

HBPA-b-HBPA 10a が得られたことが示唆された。 

 

90



 

 

 
図 4. GPC 溶出曲線: (A) 9a, (B) 4a, (C) 10a (粗生成物), 

(D) 10a (分取 HPLC による精製後) 

 

 

図 5. 10a の 1H NMR スペクトル 

 

また、4b と 9b との脱水縮合反応によって、10a とは異なる組

成比を持つ 10b (Mn(MALLS) = 22100, Mw/Mn = 1.07) も同様に合成

した (図 6, 7)。 

 

 

図 6. GPC 溶出曲線: (A) 9b, (B) 4b, (C) 10b (粗生成物), 

(D) 10b (分取 HPLC による精製後) 

 

 
図 7. 10b の 1H NMR スペクトル 

 

 次に、得られた 10 の水に対する溶解性をそれぞれ調べたところ、

疎水/親水の比率が 23/77 の 10a、36/64 の 10b 共に水に溶けた。

疎水鎖を含むブロック共重合体 10 が水に溶けていることから、室

温では親水鎖を外側 (コロナ)、疎水鎖を内側 (コア) に持つような

集合体を形成していると考えられる。さらに、その水溶液を加熱す

ると白濁し、温度を下げると再び透明な溶液に戻った。そこで、各

温度における 10b の水中での自己組織体の構造を調べるために透

過型電子顕微鏡 (TEM) による観察を行った。その結果、25 oC の

水溶液から調製したサンプルからは、球状の集合体が観察された 

(図 8A)。一方、50 oC のサンプルからは棒状の集合体 (図 8B)、70 oC 

のサンプルからは樹木状の集合体 (図 8C) がそれぞれ観察された。 

 

(C)

(B)(A)

 
図 8. 10b の水中での自己組織体の TEM 写真: 

(A) 25 oC, (B) 50 oC, (C) 70 oC 

 

 また、TEM と動的光散乱 (DLS) から求めた粒形は、ほぼ一致し

た (図 9)。 
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図 9. 10b の水中での自己組織体の DLS データ: 

(A) 25 oC, (B) 50 oC, (C) 70 oC 

 

 集合体の構造が温度に応じて変化したのは、以下のように考えて

いる。25 oC において、TEG 鎖を持つ親水性の HBPA は水に溶け

るので水中でシェルとなり、疎水性の HBPA をコアとする球状の

集合体を形成する。50 oC においては、脱水和によって親水性が低

下するので棒状の集合体に変わる。70 oC にすると、最初は親水性

であった HBPA は疎水性になるが、多数ある TEG 鎖で集合体全体

を溶かすために集合体の外側には配置される。棒状の集合体は崩壊

して、小さなベースユニットができ、それらが集まることで樹木状

の集合体になる。おそらく、崩壊した棒状集合体の末端でむき出し

になる小さな疎水性領域を減少させることが、樹木状の集合体を形

成するための駆動力になっていると思われる[16]。 

 

３．結言 

AB2 モノマーの連鎖縮合重合の後に官能基変換することで得ら

れたフォーカルポイントにヒドロキシル基を有する親水性 HBPA 4 

とカルボキシル基を有する疎水性  HBPA 9 との脱水縮合反応に

よって、両親媒性 Janus 型 HBPA-b-HBPA 10 が合成できた。得ら

れた 10b は水に溶解し、25 oC の水中で球状構造を形成した。さら

に、水溶液の温度を 50 oC、70 oC に上げると、棒状の集合体、樹木

状の集合体に変わることを見出した。今後、ハイパーブランチポリ

マーを含む様々なアーキテクチャーの自己組織化を行い、その挙動

について検討する。最後に、TEM 測定にご協力いただいた国立台

湾大学の Chi-An Dai 先生と研究室の方々に厚く御礼申し上げる。 
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