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Abstract

A quantitative kinetic study 、7aS attempted to determine the propagation rate
in the cOurse oE Polymerization oだ  L― leucine― N―Carboxyanhydride using trieth―
ylamine as an initiator in benzene at 30° C.

From the Obtained data, it can be seen that the rate constant is nOt unity th―

roughout all the reaction, but there exist two stages in the polymerization, wh―

erc, the first stage has a rate constant 3.63× 10-3ゼ /″0虎。d¢じ,Whereas in the
second stage, an unstable constant was obtained.

At the inflectiOn Point of time― polymerization curves the degree of polyme―
rizatiOn reached 10-13, while the time― course of IR spectra changes of the pro―

duct shows that α―helix cOnformation hvas formed in the polymerization system

prior tO the transion Point.

These Facts support the suggestiOn prOposed by Bamford and his cowOrkers
that the increase oF prOPagation rates might be caused by “ιカクゲ″?//杉οチ・"
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合成ポリアミノ酸の研究は,最近タンパク質の研発の

発展とともにそのモデル物質として注目されるように

なった。なかでも, α―アミノ酸の重合体 (α―ポリアミ

ノ酸)についての研究は数多くなされている卜4)。 ま
た,天然皮革に相当する合成皮革あるいは繊維として工

業的利用に関する研究もなされているS'6)。 現在,も っ

とも広く用いられているα―ポリアミノ酸の高重合体生

成法は, α―アミノ酸一N―カルボン酸無水物 (以下 N
CAと 略記)をモノマーとし,微量のアミンなどのよう
な重合開始剤により重合をひきおこす方法である。NC
Aは相当するα―アミノ駿を適当な溶媒中に懸濁させ,

その中にホスゲンを吹き込むことにより容易 に得られ

る。

O
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そしてNCAの重合に関する報告は多くの研究者によっ
てなされ,特 に L―グルタミン酸 γ―ベンジルエステ
ルNCAの重合機構については詳細 に検討 されてい
る7コ 2フ。しかし,L―ロイシンNCAについてはこれま
での報告例が少ないので著者らは, L― ロイシンNCA
の重合について検討を加え2, 3の知見を得たのでここ

に報告する。

2実 験 方 法

2.l L一 ロィシンNCAの合成
L―ロイシンNCAは 下記に示す方法で合成した。乾
燥した L一ロイシン 5 gr.を 3っロフラスコ中でテトラ
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ヒドロフラン100〃に懸濁させ,40～ 50°Cで撹伴しなが
らホスゲンを激しく吹き込んだ。 L―ロイシンが完全に

溶解した後 (約30分を要する。)窒素ガスを約 1時間吹

き込み,過剰のホスゲンを駆逐した。この溶液を 口過

後,40° Cで減圧濃縮し,さ らに,10P/1yづっのアセトニ

トリルを加えて減圧下で留去する操作を2回 くり返し,

残留塩素イオンを完全に取り除いた13)。 折出した白色

結晶の L―ロイシンNCAを さらにベンゼンー石油エー
テルで再結晶した。収率は85%以上,m.p.は 77～ 78°C
であった。また,I.R.,N.M.R。 で構造を確認した。

2.2 重合溶療,重合開始剤
重合溶媒として用いたベンゼンは,市販品に約%容の

濃硫酸を加え,数回振盪後,分離したものを水,アルカ
リ,水の順序で洗浄して酸を除去し,こ のものを塩化カ
ルシウムで乾燥後,金属ナトリウムを加えて蒸留精製し
た。精製ベンゼンは金属ナトリウム存在下に保存した。

重合開始剤としては, トリエチルアミン市販品特級をそ
のまま使用した。

2.5 L一 ロィシンNCAの重合
重合は50ルの3角 フラスコにベンゼン25ガ,所定量の
NCA,ト リエテルアミンを加え,重 合温度 30° Cと
し,静置法で行なった。Fig.1に重合装置を示す。

0 型
遇益

soln.

2.4 重合率,重合速度
この重合反応は121式で示すように炭酸ガスを放ちなが

ら縮合反応が行なわれるので,重合率,重合速度の測定
は発生炭酸ガスを定量することにより求めた。

O
//

NH― C＼
O

(NCA)

+nC02  (2)

(ポ リアミノ酸 )

重合の進行とともに発生する炭酸ガスを所定量の水酸

化バリウム溶液 (炭駿ガスを完全 に吸収 させるために

0.5%の n―ブタノールを添加。)に吸収させ,その結
果起こる水酸化バリウム溶液の抵抗変化を測定し,発生
炭酸ガス量を得)式9)よ り算出した。

ドO翔 =馨 μ―半 〕 9
〔C02〕 :吸収した炭酸ガス量 (wOle)

Cο :最初のBa(OH)2溶 液の濃度 (診T/ゼ )
V:Ba(OH)2溶液の容積 (ゼ )
Wο :Ba(OH)2溶 液の最初の抵抗
Wチ :Ba(OH)2溶 液の時間ナにおける抵抗

なお,抵抗値測定には東亜電波数字式電導計を使用
し,電導度セルはCG-210P Lを 用いた。

2.5 重合生成物

生成したポリマーを取り出し,ただちにガラスフィル

ターで口別,ジオキサンで充分洗浄を行ない,未反応モ

ノマーを除去した後!乾燥した。分子量の測定はN末端
基滴定法11)により行なった。重合途中の反応生成物の

赤外吸収スペクトルは,反応容器からサンプリングを行
ない,そのまま液体セルに採取して測定した。なお,赤
外分光光度計は日立EPI―G2形回折格子赤外分光光
度計を使用した。

3 実験結果および考察

モノマー初濃度 〔Mο〕 を一定にしておいて,開始剤

濃度 〔Iο〕を種々変化させて重合を行なった場合の重

合曲線をFig.2に示す。〔Mο〕/〔 Iο〕が 6～200の範囲で

実験を行なったが,重合速度はモノマー濃度の 1次に比

例していることがいえる。しかも,それぞれの重合曲線

は反応の経過途中で屈曲がみられ,約 2倍程度の速度上

昇があり,こ のことから重合は2段階にわけて考えるこ

とができる。

第 1段階における重合速度定数 考1を決定した。
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Time(hr)

勁mm「 Mの制 弥mm}Mり阿

〔Mο〕=0,127mole″ ,Initiator;Triethylam―

諸絲普静ぜ
;Benzene,PЫymettzanon

Pig.2 TIme‐ P。lymerization curves of a
series of initiator concentrations.

まず,Fig.2か ら次式(41を導くことができる。

一
勢 =あ h硼    側

次に第1段階の見かけの速度定数 O々bSを開始斉」濃度

〔Iο〕の関数としてプロットしたものを Fig。 3に示

す。直線関係が成立することから(5)式が成立する。

o々bs=々 .〔 Iο〕                (5)

直線の傾きより ■́を求め,重合初期における速度式(ω

を導き出した。

一 勢 =鮒 ×Ю当阿 〔嘲  ω

Fig。 4に 〔Mοン〔Iο〕=20と して 〔Mο〕を変えた重

合曲線を示す。 この場合も Fig.2に見られることと同
様のことを観察することができる。Table lに それぞれ

の重合初期における速度定数を示した。これらの速度定

〔Itt X103(m01e/1)

〔M。〕=0.127 mole/1

郡鞭祟凝線i電機ざM牌・
the same way.

Fig,3 The data of the total reaction rates,
そobs. a plotted against the initiator
concentration.

■ 234
Time Clar)

○ :〔 Mれ =0。 381mole/1  ●:〔 M。〕=o,127mole/1
△ :〔M。〕=0.254mole/1   ▲ :〔 M。〕=o,o64hOle/1・

Fig.4 Tttne中 Polymerization curves observed
under the conditions that the ratiO of

〔W圧ο〕/〔 Iο〕iS COnstant value,20.

数と脩)式における速度定数はよく一致することがわか

る。このことから重合初期の速度定数は,こ こで行なっ

た実験にもちいたモノマー初濃度範囲内では変らないこ

とをみとめた。しかし,第 2段階についてはみかけの速
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度定数 力ObSと 開始剤濃度 〔Iο〕との間には相槻関係が

存在しなかった。

Table l Values oF the total reactiOn rate

(力ObS)at different concentrations

oF the initiatOr.

5.2速 度 上 昇
重合の進行途中における速度上昇については,Doty

らが開始剤に n―ヘキシルアミン, 重合溶媒にジオキサ

ンを用いたL―グルタミン酸―γ一ベンジンエステル N
CAの不均一重合において約 5倍程度の速度上昇を見出
している。'15)。 彼らはこの現象をポリマーがランダム構

造からα―ヘリックス構造に転換するためであるとして

いる。 Weingartenも ,n― ヘキシルアミンージオキサ

ン系で各種NCAの重合を行ない,同様の結果を得てい
る。彼はそれについてNCAが成長ポリペプチド鎖の末
端アミノ基およびα―ヘリックス末端残基より3残基離

れたアミノ酸残基の一NH一との間に生じた水素結合に
よリペプチド末端近くに固定されるために末端アミノ基

とNCAと の反応は早くなると説明している16)。

B10utらも n_ヘキシルアミンージオキサ ン系で L―

グルタミン酸―γ―ベンジルエステル NCAの 重合につ
いて,赤外分光法により解析を行ない同様な結論を出し

ている 10)。 また, 彼らは同じNCAについて強塩基を
開始剤として重合を行ない,微量の光学異性休モノマー

の存在は分子量を低下させ,重合速度を対ヽさくすると述
べている 17)。 Nylundら も,n― ヘキシルアミンージメ

チルホルムアミド系で L― グルタミン酸―γ―ベンジル

エステルNCAおよび L―ロイシンNCAの 重合を行な
い,約 1・ 5倍程度の速度上昇をみとめ,α―ヘリックス形

成によると考えている 18)。 これに対して,BamfOrd

らは不均一重合においてはむしろ析出したポリマーの表

面が溶媒で膨潤して,NCAは 重合溶媒よりもその膨潤
したポリマー相によく溶解する。それによってNCAの
濃度は局部的に増加して,反応速度が増大する一いわゆ

る 鋭,力 τ″ιチ重合機構を提出している 19)。

5.5 赤外吸収スペクトル,分子量の測定

速度上昇がα―ヘリックス形成に由来するものかどう

第 2巻 第 1号

45mれ

〔M。〕=a127mOle/1 〔M。〕/〔 I。〕=loo

Fig。 5 Changes a,peared in IR spectra in
the time course of polymerization.

かを赤外吸収 スペクトルにより観察した。 Fig.5に赤

1協

50cm:

655cm― :
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外吸収スペクトルの経時変化を示す。その結果,第 1段

階,第 2段階のもののスペクトルはともに,α一 ヘリッ

クス構造によると思わたる6,10)1655cn~1, 1650cn~1の

アミドI吸収帯,1550cm~1のアミドエ吸収帯を示した。

このことから,速度上昇のおこる以前に生長ポリマーは
α一 ヘリックス構造をとっていると考えられる。

Table 2 Number average degree of polymer―
ization(DPPBD of the products formed

at the infiectiOn pOints.

〔Mo〕 =0.127mole/ゼ

値をとりえないのは,こ の局在化の様相のちがいによる

ものと思われる。
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次に,重合進行中速度上昇の現われる点における生成
ポリマーの分子量を測定した結果を Table 2に 示した

が,重合度 10～13で速度上昇がおこっている。Nylund

らが n― ヘキシルアミンージメチルホルムアミド系で L
~グルタミン酸―γ―ベンジルエステル NCAの 重合を行
なった例では,重合度 7～ 14で 速度上昇がみられ18),

一方,B10ut,Idelsonら は董合度 6以下では β―構造

あるいはランダム構造で, 6以上になるとα―ヘリック
ス構造をとり得ると述べIO｀,また,ポ リL― コイシンは
大部分α―ヘリックス構造をとる2o,珈 )こ となどの議論

は,本実験において速度上昇の現われる点においてはす
でに生長ポリマーはα―ヘリックス構造をとっていると

の推論を支持する。

4結

以上述べたことから,ベ ンゼンを溶媒としたトリエチ
ルアミンによる L― ロイシンNCAの重合において速度
上昇がα―ヘリックス形成にのみ起因するとは考えられ

ない。第 2段階における速度定数の値が一定でないこ

と,また,重合系が重合の進行とともにゲル化する (と

くに,速度上昇がみとめられるあたりにおいて,董合系
の粘性が大きくなるようである。)こ とを考え合わせて

みると, この速度上昇 は BamfOrdら の提唱している
C力
'力
τ″θチの概念19)で説明することができると思わ

れる。すなわち,ゲル化した状態においてはNCAモ ノ
マ…の生長ポリマー付近への局在化が起こり,みかけの

モノマー濃度が増大し重合速度が早くなると考えること

ができる。そして第 2段階における重合速度定数が一定


