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1．はじめに
やわらかい「ひも」状の高分子セグメントで組み立て

られる「かたち（トポロジー）」には限りない自由度があ 
り、高分子の基本特性を決定する本質的な役割を担っ
ている。したがって、分枝状・環状の非直鎖状高分子
の「かたち」を精密かつ自在に設計・合成することは、
高分子の「かたち」に基づくブレークスルー物性・機能
の創出に途を拓くと期待される。とりわけ今世紀に入
り実現した環拡大重合および高分子環化の革新的手法
によって、多様な単環・多環状トポロジー高分子（図1）
の精密構造設計が達成され、物性測定や機能評価に十
分なスケール・純度の試料が提供可能になってきた。
さらに、複雑な構造の高分子の分離・精製・キャラク
タリゼーション手法、計算機シミュレーションによる
物性予測・解析の発展もめざましい。これらのブレー
クスルーは、高分子化学・高分子物理の基礎的理解を
深めるだけでなく、トポロジー効果に基づいた高分子
材料の開発にも大きく寄与している1）,2）。本稿では、本
誌での解説（2012年）3）をふまえて高分子トポロジー化
学の最近の成果を紹介する。

2．環状高分子の合成とトポロジー効果
2.1　環拡大重合

環状構造開始剤にモノマーを連続的に挿入する環拡
大重合では、重合成長する環状高分子セグメント中に
反応性の高い開始剤ユニットが含まれ、これを除去す
る際に環状構造を保持することは困難だった。しかし
最近、開始剤ユニットを除いた実用的な環状高分子を
合成する環拡大重合法が開発された（図2）4）,5）。ここ
では、成長末端の環状配位子への連鎖移動によって安
定な構造の環状高分子が生成するとともに、遷移金属
錯体開始剤が再生する。この巧妙に設計された環状配
位子をもつ遷移金属錯体を開始剤とする環拡大重合は、
当初の環状オレフィンに加えてアルキンモノマーでも
達成された5）。これにより、新たな光電変換高分子素
材としての全共役系環状高分子の合成も期待される。

また、含窒素ヘテロ環カルベン（NHC）を開始剤と
して用いる、双性イオンを重合成長末端活性種とする
環状エステル、ラクチド、アミノ酸NCAなどの環拡大
重合法は、含ケイ素環状モノマーへも応用され、多様
な安定主鎖構造の環状高分子合成法として発展してい
る6）。またこの系のリビング重合性を活かした、分子
量の制御、種々の環状ブロック共重合体の合成も報告
された。さらに新たな環拡大重合プロセスとして、活
性化アセタール開始剤によるビニルエーテル類のカチ
オン重合7）、オルトフタルアルデヒド類のカチオン重
合8）も見いだされた。

環拡大重合で調製した環状高分子へのgraft-onto法
による高密度グラフト側鎖の導入や、嵩高い側鎖置換
基を有するマクロモノマーの環拡大重合によって環状
高分子ナノオブジェクトも合成され、AFMによる直接

図2　	環状オレフィンやアルキン類をモノマーとして安定な
構造の環状高分子を生成する遷移金属錯体開始剤

図1　環状高分子トポロジーの系統図（Ring	Family	Tree）
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形状観察で合成高分子の環状トポロジーの確認も行わ
れた9）～11）。
2.2　テレケリクス環化

単環状高分子の直接的・古典的な合成手法として、
両末端に反応性官能基を有する直鎖状高分子（テレケ
リクス）を等モル量の二官能性カップリング剤によっ
て連結する二分子環化反応が知られるが、高分子間の
鎖延長反応を抑制するための高希釈条件、さらにテレ
ケリクスとカップリング剤の厳密な等モル条件が必要
となるため、高分子合成手法としての実用性は乏しかっ
た。また、等モル条件の担保される非対称型のテレケ
リクスによる一分子環化法でも、保護・脱保護のプロ
セスを含む多段階の合成プロセスが必要となる。

こうした課題を克服する非対称テレケリクスの一分
子環化プロセスとして、アルキン／アジド基末端のク
リック反応が開発された12）。この系では、脱保護に代
わって銅触媒の添加によりアルキン／アジド末端基を
活性化し、効率的な高分子環化反応が達成される。な
おここでも、両末端にアジド基をもつテレケリクスと
2官能性低分子アルキン試薬との二分子高分子環化法
では反応効率は低下する。このクリック高分子環化は、
ATRP法、RAFT法やリビングROP（開環重合）法と
の組み合わせが容易なことから種々の機能性環状高分
子の合成に応用された12）。高分子クリック環化反応で
は、実用展開を視野に置いたスケールアップ合成13）、
高速合成プロセスの検討14）も進んでいる。

また、二官能性開始剤を用いるリビング重合の停止
反応によって容易に合成される、両末端にアルケン基
を有する対称型テレケリクスを前駆体とし、希釈条件
下で分子内メタセシス反応する環状高分子の高収率合
成法も開発された1）。この高分子メタセシス環化（ク
リップ）反応を応用して、親水性・疎水性セグメント
を組み合わせた両親媒性環状ブロック共重合体や多環
状高分子が合成された。さらに、対称型テレケリクス
を用いる一分子高分子環化には、アルキン基のGlaser
縮合15）やブロモベンジル基のラジカルカップリング反
応16）も適用された。

疎水性テレケリクス末端に導入したカチオン基と対
アニオンとの静電相互作用による自己組織化と、イ
オン結合の共有結合への選択的変換を組み合わせた
高 分 子 環 化 プロセス：ESA-CF法（Electrostatic Self-
Assembly and Covalent Fixation）は、直鎖状テレケリ
クスと2官能性および4官能性カルボン酸アニオンとを
組み合わせた単環および双環（8の字形）高分子の希釈
条件下での一段階合成法として、さらに、特定の官能
基を含む開始剤によって得られる高分子前駆体と官能
基を導入した多価カルボン酸対アニオンとを組み合わ
せて、種々の反応性基（水酸基、オレフィン基、アル
キン基、アジド基など）を環状構造内に配置した、対称・
非対称反応性環状高分子（kyklo-telechelics）の合成法

として広く応用されている1）。3節に示すとおり、アル
キン－アジド・クリック反応やアルケン・メタセシス

（クリップ）反応との組み合わせによって、さまざまな
スピロ形・ブリッジ形、および縮合形・ハイブリッド
形多環状トポロジー高分子の選択的合成が達成できる。
2.3　環状高分子のトポロジー効果

環状高分子は直鎖状高分子と比較して、三次元サイ
ズの縮小、粘度の低下・拡散係数の増加（絡み合いの
抑制）、ガラス転移温度の増加（末端基による自由体積
効果の消失）などの特徴が知られるが、さらに新たな
環状高分子の特性・機能（トポロジー効果）の可能性を
示すシミュレーション予測、および実験的検証が進ん
でいる1）。とくに、環状高分子の特異なエントロピー
相互作用（ネスティング）のシミュレーション予測と
環状ポルフィリンオリゴマーでのAFMによる直接観
測17）,18）、酵素タンパク質の結び目を模倣した触媒機能
の設計19）などの例は、新たな高分子トポロジー効果創
出の端緒として注目される。

環状高分子のダイナミックスでは、直鎖状・分枝状
高分子での末端に起因するレプテーション機構とは異
なるユニークなトポロジー効果の発現が期待される。
計算機シミュレーションと併せて、高純度に精製した
環状高分子を用いた精密ダイナミックス測定20）、蛍光
標識を導入した単環状および多環状高分子の単一分子
分光法による直接観測21）などの実証研究が進められ、
環状高分子の多重モード拡散挙動が示された。

環状高分子のトポロジー効果には、自己組織化・集
積による「増幅」が期待される22）。環状脂質分子を細
胞膜構成成分として含む好熱性古細菌に着目し、環状
両親媒性ブロック共重合体によるミセル（自己組織化
集合体）が検討され、対応する直鎖状ブロック共重合
体由来のミセルに比べた著しい熱安定性・耐塩性の向
上が示された23）。この環状両親媒性高分子の自己組織
化にともなう顕著なトポロジー効果の増幅は、分子鎖
末端の運動によって引き起こされるミセルの不安定化
が、末端の存在しない環状ブロック共重合体では抑制
されるためと考察された。さらに、親水性および疎水
性kyklo-telechelicsのクリック反応によるカップリング
を利用して両親媒性双環（8の字形）高分子、対応する
4分岐スター形高分子、および両者のハイブリッド共重
合体など、多種多様な両親媒性環状・含環状ブロック
共重合体も合成された24）,25）。環状構造を含む多様な両
親媒性ブロック共重合体の自己組織化と集合体特性に
対するトポロジー効果の検討が進展している26）。

また、結晶性環状高分子による結晶化挙動・結晶構
造のトポロジー効果の検討も進められ、とくに高分子
環化にともなう結晶化速度に対しては、高分子の種類
によって促進・抑制の相反する結果が報告された22）。
結晶格子の形成過程での高分子コンホメーションの自
由度および高分子拡散速度へのトポロジー効果が指摘
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され、今後の研究の発展・深化が期待される。また、
ポリ乳酸が高分子光学異性体間の特異的相互作用に基
づくステレオコンプレックス形成によって熱的特性が
向上（融点上昇）することに着目し、高分子主鎖セグメ
ントの配向様式を制御した環状および直鎖状ポリ乳酸
ステレオブロック共重合体が合成された27）。対応する
環状および直鎖状ホモポリマーとの比較から、一連の
直鎖状および環状ステレオブロックポリ乳酸の主鎖配
向様式の熱的性質に対するトポロジー効果が検討され、
Head-to-Head配向のステレオブロック共重合体では環
化にともなう融点の上昇、一方Head-to-Tail配向の共
重合体では融点の低下が認められた。

環状DNAや環状ポリペプチドの生物学的機能として、
酵素安定性（多くの分解酵素は末端を認識する）、熱安
定性（コンホメーションの自由度が抑制される）、高生
理活性（固定されたコンホメーションによる酵素-基質
結合の安定化）などが知られる。一方、バイオ素材へ
の環状高分子の応用をめざし28）、安定化環状高分子ミ
セルによるDDS、薬剤担持高分子キャリヤの高分子ト
ポロジー効果による高性能化、さらに、環状ポリカチ
オン高分子による遺伝子送達の高効率化29）などが報告
された。

環状高分子と直鎖状高分子では、化学構造が同一で
「かたち」のみが異なることから、両者の可逆的相互変
換は、応答性高分子材料の新たな設計指針となる。直
鎖状高分子の末端基として配位結合や水素結合官能基
を導入すると、適当な化学処理により環鎖トポロジー
変換が可能となる22）。また、非共有結合性相互作用を
導入したロタキサン高分子を用いる環鎖トポロジー変
換も報告された30）。さらに、光および熱反応によって
可逆的に2量化・解離するアントラセン末端基の導入
によって、物理刺激による繰り返しトポロジー変換も
達成された31）。バルク高分子での可逆的トポロジー変
換により、ユニークな応答性高分子素材の実現が期待
される。

3．多環状高分子トポロジーの精密設計
3.1　	スピロおよびブリッジ形多環状トポロジー（図3）

複数の単環状高分子を直接連結すると、スピロ形多
環状トポロジー高分子が生成する。基本となる双環ト
ポロジーは8の字形で（図1）、直鎖状2官能性テレケ
リクス2単位と4官能性カップリング試薬とのESA-CF
法による末端連結反応、アジド基およびアルキン基を
二つずつもつ4本鎖星形テレケリクスの二重クリック
反応、アルケン基を導入したkyklo-telechelicsのメタセ
シス縮合（クリップ反応）等、種々の手法で合成され
る1）。さらに三環スピロ形トポロジーの一つである三
つ葉形（収束形）高分子は、ESA-CF法による末端連結
反応1）で、三環および四環スピロ形（直列形）高分子は、

ESA-CF法で得られるアジド基およびアルキン基を特
定の1カ所または2カ所に導入した種々の単環状および
双環状プレポリマーと、相補的なkyklo-telechelicsとの
クリック反応で合成される1）,2）。また、アジド基を導入
した単環状プレポリマーと、4官能性アルキン低分子化
合物のクリック反応で、四環スピロ形トポロジーの四
つ葉形（収束形）高分子も合成できる32）。さらに、アル
キンおよびアジド基を環状構造の特定の位置に導入し
た種々のkyklo-telechelicsを保護・脱保護を含む多段階
クリック反応で合成し、さらにクリック連結して、四
環、五環および七環スピロ形トポロジー高分子も合成
された14）。

また、複数の単環状高分子と直鎖状または分枝状高
分子を組み合わせると、ブリッジ形多環状トポロジー
高分子が生成する。基本となる双環トポロジーは手錠
形で（図1）、アルキン基を導入したkyklo-telechelicsと
アジド基を末端にもつ2官能性直鎖状テレケリクスとの
クリック反応で得られる1）。さらに三環ブリッジ（三分
岐パドル）形高分子は、3本鎖星形テレケリクスとのク
リック反応で合成できる1）。また、アジド基を導入し
た単環状プレポリマーと、アルキン基をもつ4本鎖星
形テレケリクスとのクリック反応で、ブリッジ形四環
トポロジー（四分岐パドル形）高分子も合成された32）。
3.2　	縮合形およびハイブリッド形多環トポロジー
（図4）

多環状高分子トポロジーには、スピロ形およびブリッ
ジ形に加えて縮合形が含まれる。基本となる双環トポ
ロジーはθ形で（図1）、3本鎖星形テレケリクスと3官
能性カルボン酸アニオンを組み合わせたESA-CF法に
よって選択的に構築される1）。さらに、縮合形三環ト
ポロジー（β-グラフ、γ-グラフおよびδ-グラフ）も、特
定位置にオレフィン基を導入した双環ブリッジ形およ
びスピロ形kyklo-telechelicsをESA-CF法によって調製
し、分子内メタセシス（クリップ）反応を適用した高分

図3　	ESA-CF法およびクリック反応によるスピロおよびブ
リッジ形多環状高分子トポロジーの構築
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子「折りたたみ」で構築される1）,33）。さらに、直列スピ
ロ形三環および四環トポロジー高分子の反対位置2カ
所にオレフィン基を導入した三環および四環状kyklo-
telechelicsのクリップ反応による高分子「折りたたみ」
で、四環3重縮合、五環4重縮合トポロジー高分子も合
成された3）,34）。

多環高分子トポロジーは、上記のスピロ形、ブリッ
ジ形および縮合形を基本単位として構成されるが、三
環構造には双環および単環単位を組み合わせた、スピ
ロ形－単環、ブリッジ形－単環、および縮合形－単環
のハイブリッド多環トポロジーが含まれる（図1）。さ
らに四環構造では、スピロ形、ブリッジ形および縮合
形のすべての基本トポロジー単位を組み合わせたユニー
クなハイブリッド多環トポロジーが生成する。ESA-CF
法によって種々の多環状kyklo-telechelicsを合目的に設
計し、適当な組み合わせで高分子間クリック連結反応
することで、これら複雑な三環および四環ハイブリッ
ドトポロジーの構築も達成された35）,36）。
3.3　	高分子の精密折りたたみ：K3,3グラフ・高分

子トポロジーの構築
四環3重縮合トポロジーの一つであるK3,3グラフ構造

（図5）は、「非平面グラフ」としてのユニークな幾何特
性が知られ、また薬理活性を示す多環状オリゴペプチ
ドのジスルフィド結合による多重架橋構造とも等価な
トポロジーとして知られる。

このK3,3グラフ構造高分子の合成がESA-CF法を用

いて達成された（図6）37）。前駆体として、長鎖（C-20）
アルカンジオールをセグメント成分とするカチオン性
六官能分枝状テレケリクスを合成し、2単位の三官能カ
ルボン酸対アニオンを導入して自己組織化集合体を形
成する。次いで、この高分子イオン集合体を希釈下で
加熱して共有結合化すると、K3,3グラフ高分子とその高
分子構造異性体となる「はしご型」高分子が生成する。
さらにK3,3グラフ高分子の三次元サイズ（流体力学的体
積）が著しくコンパクトになることを利用して、リサ
イクルSEC分取し目的のK3,3グラフ高分子が分別・単
離された。また合わせて、K3,3グラフ高分子を含むトポ
ロジー高分子の基本特性のシミュレーション研究も進
展している38）。

4．おわりに
ESA-CF法、クリックおよびクリップ法などの効率的・

選択的高分子反応プロセスによるトポロジー高分子の
新合成法の開発が進み、従来は困難とされていた高分
子の「かたち」を組み立てる精密構造設計（Precision 
Topology Designing）が次々に実現して、生物進化過
程での「カンブリア爆発」に類比する研究ステージが到

図4　	ESA-CF法，クリック反応およびクリップ反応による
縮合形およびハイブリッド形多環状高分子トポロジー
の構築

図5　	さまざまな形式で表現したK3,3グラフ（上段），および
結び目形トポロジーのK3,3グラフ（下段）

図6　	ESA-CF法によるK3,3グラフ高分子の合成プロセス，
およびリサイクルSECによる分別・単離
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来している。今後、高分子のトポロジー設計の自由度
の拡大によって、「かたち」に基づく高分子材料・機能
設計に途を拓く「高分子トポロジー化学」体系化が進展
すると期待される。
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