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1．はじめに 
1. 1 研究背景 

 ベシクルとは，球殻状に膜構造を有するカプセルのこと

であり，特に内部に液相を含むものを指す．ベシクルの内

部には周囲と異なる溶液を保持することが可能である[1]．

そのため，ベシクルは微量の物質を保持，運搬することが

可能であり，ドラッグデリバリーやマイクロリアクタでの

応用が期待されている．これまで，両親媒性分子からなる

リポソームがベシクルの代表として汎用されてきた[1]．し

かし，リポソームは，溶液調製時に生体に有害な有機溶媒

を使用するため，残存する溶媒の毒性により生体適合性に

疑問が残る．こういった問題点は疎水基に起因するため，

疎水基に依らないベシクルが今後必要になる．そのような

中で，東京大学片岡研究室にて，水溶性の反対荷電を持つ

ブロック共重合体からなるポリイオンコンプレックスを利

用した新規ベシクルが開発された[2]．  

 親水性であるポリエチレングリコール(PEG)とポリカチ

オンあるいはポリアニオンからなるブロック共重合体を水

中で混合すると，静電相互作用によりポリイオンコンプレ

ックス(PIC)型ベシクルが形成される[2]．このPIC溶液を

調製する際に，高塩濃度下で PEG 鎖と荷電性部からなる

ブロック共重合体に加えて，PEG鎖を持たないホモポリマ

ーを添加すると，PICはベシクルにならず，図 1(a)に示す

ような PIC 粒子を形成する．この PIC 粒子の形態は塩濃

度と相関があり，溶液の塩濃度を低下させることで膜構造

を形成することが分かっている． 

本研究室では，先行研究によって，PICを観察場に留め

たまま溶液条件を制御することのできるマイクロ流体デバ

イスを用いて，150 mM NaCl溶液下で得られたPIC粒子

を 0 mM NaCl溶液下に置換することで，PIC粒子から単

一膜ベシクルへと形態が変わっていくことを明らかにした

[3]．さらには PIC 粒子からベシクルへと変化していく際

に，周囲に存在する物質を取り込み，最終的には物質を内

包したベシクルを形成できることも分かった[3]．これによ

って，薬物を患部にまで保持・運搬するキャリアが必要な

ドッラグデリバリーにおいて，このPICベシクルを応用で

きる可能性が大きく広がった． 

PICベシクルを実用的に用いるためには，形成されたベ

シクルを外部に取り出す必要がある．しかしながら，これ

まで形成されたベシクルはマイクロ流体デバイスのポケッ

ト内にあり，ポケット構造はPICを観察場に留めることを

目的としているので，ここからベシクルを取り出すことは

容易ではない． 

また，これまでの研究では塩濃度変化とPICがとる形態

との関係が明らかになっておらず，これが明らかになれば

単一膜ベシクルを効率よく形成する方法の確立に役立つで

あろう． 

1.2 研究の目的 

本研究では，形成されたベシクルを簡単に取り出すこと

のできるデバイスを作製し，これを用いて単一膜ベシクル

の形成方法を確立することを目的とする．さらに，塩濃度

測定を行いながら形成されるベシクルの形態変化を観察す

ることで，各塩濃度における PIC の形態を明らかにする．

これによって，塩濃度変化とPICの形態との関係を把握し，

効率よく単一膜ベシクルを得られる方法の確立も目指す． 

 

2．マイクロ流体デバイスの作製 
 マイクロ流体デバイスは微小空間で実験を行うことので

きるデバイスである．これを用いれば，試料の微量化や反

応・処理速度の向上，分析システムの集積化ができるなど

のメリットがある．本研究では，PIC粒子からベシクルを

形成でき，形成されたベシクルを簡単に回収できる新たな

マイクロ流体デバイスを作製した． デバイスの概要につい

ては図 2に示してあるが，このデバイスは透析膜を隔てて

純水チャネルとベシクル形成チャネルがある．ベシクル形

成チャネルの上流からPIC粒子を導入し，透析膜によって

ベシクル形成チャネルに PIC を留めたまま塩濃度の希釈

を行ってベシクルを形成し，形成されたベシクルは下流で

回収できるようになっている． 

先行研究において，単一膜ベシクルが形成される際の塩

濃度変化の時定数を見積もってみたところ，およそ時定数

τ = 16 sとなっていたので，今回作製したデバイスでも同

程度の条件で実験を行えるように設計した．具体的には，

時定数 τは，ベシクル形成チャネルの高さh[m]と透析膜の

透過係数K[m/s]から τ = d / Kと見積もることができるの

で，PIC溶液を導入する流路の高さはh = 35 μmとし，透

過係数K = 3.5×10-6 m/sの透析膜を用いた． 

このデバイスには塩濃度変化を測定するため，ガラス基

板に電極間ギャップ 60 μmのアルミ電極を蒸着した．これ

によってPIC溶液の導電率を測定することができ，そこか
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ら塩濃度変化を求めた．これによって各塩濃度における

PICの形態を観察し，両者の関係を明らかにした． 

 

3．マイクロ流体デバイスの評価 
3.1 実験概要  

 作製したデバイスを用いて，塩濃度変化を制御できるか

を評価した． 本実験では，PIC 溶液の塩濃度変化をモニ

タリングするために，ベシクル形成チャネルにPIC粒子を

導入後は，新たなPIC溶液が供給されないように流れを止

めて観察を行った．純水チャネルの容積は 2.8 μl であり，

純水の流量を 0.42 μl/s，0.28 μl/s，0.14 μl/sの三通りで塩

濃度の測定を行った． 

3.2 結果・考察  

 測定された塩濃度変化をプロットしたものが図3であり，

純水の流量によって塩濃度変化に違いがあることが分かる．

これによって，純水の流量を制御することで，様々な塩濃

度変化における PIC の形態を観察することが可能になっ

た． 

 
4．塩濃度変化と形成されるベシクルの関係 
4.1 実験概要 

純水チャンバに流す流量が 0.42 μl/s，0.28 μl/sでは，PIC

溶液に流れが生じ，PICが観察場から流されてしまったが，

流量 0.14 μl/sでは，流れを抑えることができ，PICの形態

変化を観察できた． 

4.2 結果・考察 

 図 4 は塩濃度希釈開始からの時間と各塩濃度における

PICの形態を示したものである．塩濃度が 120 mMになる

と粒子の周囲が膨潤し始め，60 mMに達したときにはPIC

が膜構造を形成し，中空の粒子になっていることが分かる．

その後も膜を形成しながら膨潤していくが，図 4に示した

PICはその途中で二つに分裂し，最終的には，それぞれが

矢印で示すようにベシクルへと変化した．一方は，単一膜

ベシクルになっているが，もう一方は多重膜になっている．

塩濃度が 1 mM程度まで下がった状態でも，形成されたベ

シクルは単一膜と多重膜が混在していた．  

 

5．結論  
 透析膜を用いたマイクロ流体デバイスによってベシクル

を形成することに成功した．このデバイスを用いれば，ベ

シクル形成チャネルで形成されたベシクルを下流で回収す

ることができ，マイクロデバイス外にベシクルを取り出す

ことができる． 

また，塩濃度変化と形成されるベシクルの関係を明らか

にしたことで，効率の良い単一膜ベシクル形成に近づいた

と言える．しかし，未だ多重膜ベシクルも混在しており，

今後は多重膜ベシクルを取り除くことや単一膜ベシクルの

みが形成される条件を明らかにすることが課題となる． 
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Fig. 2 Microfluidic device 
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Fig. 3 Change in salt concentration 
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Fig. 4 Morphological change of PICsome 
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