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(54) 블록 공중합체 나노입자의 제조방법

요약

블록 공중합체 나노입자 제조방법이 개시된다. 상기 방법은 단일-단계로 제조되며, 블록 공중합체 나노입자는 캐리어

매질에서 교차결합성 블록 공중합체 용액으로 부터 직접 제조된다. 이와 같이 형성된 블록 공중합체 나노입자는 최소

하나의 교차결합된 중합체 상을 갖는다.

색인어

블록 공중합체 나노입자, 교차결합제, 캐리어 매질

명세서

기술분야

본 발명은 2002년 2월 5일자로 출원된 중국특허출원 02110775.0을 우선권주장한 출원이다.
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본 발명은 교차결합된 중합체상을 갖는 블록 공중합체 나노입자를 제조하는 방법에 관한 것이다.

배경기술

블록 공중합체 나노입자는 새로운 타입의 다-작용성(mutli-functional) 나노물질이다. 작은 분자인 미셀(micelles)에

비하여, 블록 공중합체 나노입자는 보다 안정하고, 보다 큰 캐리어 성능(carrier capacity)를 갖으며, 구조적 디자인

에서 보다 유연(flexible)하다. 블록 공중합체 나노입자('BCPNPs')는 생물, 의학, 화학 및 화공, 특수 재료(specialty 

materials) 및 많은 다른 첨단기술분야에서 매우 중요하게 사용된다. 생물 및 의약분야에서, 블록 공중합체 나노입자

로 제조된 캐리어는 약제 제조 및 조절된 방출에 사용될 수 있다. BCPNPs는 코어-셀 구조를 갖을 수 있음으로, 활성

성분의 운반 및 그 방출의 조절에 필요로 하는 사항은 코어의 구조 및 조성을 디자인하여 만족시킬 수 있으며, 그와 

동시에 생체에 대한 시스템의 혼화성(compatibility)에서 요구되는 사항은 쉘을 디자인하여 만족시킬 수 있다. 이러한

점에서, 블록 공중합체 나노입자의 특성은 중합체 캡슐화로 제조된 캐리어 및 조절된 방출 시스템의 특성에 비하여 

우수하다. 화학 및 화공 분야에서, BCPNPs로 제조된 템플렛(templates)은 나노 물질의 크기 및 형태를 조절하는데 

사용될 수 있다. 블록 공중합체 나노입자는 또한 중합체 조절 합성, 촉매 반응 및 고성능 촉매시스템의 제조에 제한된 

반응 용기로 또한 사용될 수 있다. 특수 재료 분야에서, BCPNPs는 광 전자 작용성 물질의 운반에 사용될 수 있다.

자본 및 인력면에서 상당한 노력을 하여 블록 공중합체 나노입자와 관련된 조사를 행하였으며 이에 대한 경향은 이러

한 노력이 계속하여 증가될 것임을 나타내었다. 그러나, 현재까지 BCPNPs 혹은 관련된 제품의 공업적 규모의 생산과

관련하여 보고된 바는 없다. 공업적 생산을 불가능하게 하는데에는 2가지 문제가 있다. 하나는 현재 방법에서 BCPN

P 제조의 제 1단계에서 생성되어야만 하는 미셀의 안정성에 관한 문제이다.

블록 공중합체 나노입자를 제조하는 많은 방법이 있으며, 가장 일반적인 방법은 선택용매에서 블록 공중합체의 두 블

록간의 다른 용해도에 따라 미셀이 형성되는 절차를 포함한다. 이와 같은 절차에서, 미셀의 형성은 용매 시스템의 조

성 및 온도에 따라 제한된다. 이러한 선택성으로 인하여 광범위한 적용에서 요구되는 사항을 총족시키기 어렵거나 혹

은 불가능하게 된다. 두번째 이유는 미셀 시스템에서 가능한 농도가 매우 낮으며, 이로 인하여 경제적인 실용성이 제

한된다. 현재 방법으로 제조된 블록 공중합체 나노입자의 농도는 전형적으로 0.01-0.1%범위 혹은 이보다 낮다. 불안

정성 및 낮은 농도와 관련된 문제를 해결하기 위해 많은 노력이 있었다. U.S. B1 6,383,500이 대표적인 경우이다. 상

기 제조방법은 선택 용매에서 블록 공중합체의 미셀화가 발생하고 그 후, 블록 공중합체 나노입자가 미셀의 셀 혹은 

코어의 교차결합을 통해 입자로서 안정화되는 2 연속단계를 포함한다. 상기 방법으로 제조된 결과 블록 공중합체 나

노입자의 농도는 여전히 낮다(때때로 10mg/㎖정도로 높으나, 1㎎/㎖ 보다 낮음). 농도에 관한 이슈는 원만하게 해결

되지 못하고 있다.

본 발명자들은 놀랍게도 블록 공중합체 나노입자를 고농도로 간단하고, 비교적 저렴한 비용으로 제조하는 방법을 발

견하였다. 상기 제조방법은 BCPNP 형성전에 미셀 발생단계를 필요로 하지 않는다. 그 대신, 블록 공중합체 나노입자

는 블록 공중합체로 부터 직접 형성되며, 이의 최소 하나의 블록은 교차결합가능한 블록이며, 교차결합가능한 블록에

대한 교차결합체의 첨가에 의해 용매에서 용해되며, 용매에 분산된 블록 공중합체 나노입자의 형성이 유도된다. BCP

NPs는 따라서 안정하고, 잘 조절된 구조 그리고 조절된 크기로 제조된다.

본 발명의 제 1 견지는 다수의 블록 공중합체 나노입자를 제조하는 방법에 관한 것이며, 상기 방법은

(a) 교차결합성(crosslinkable) 블록 공중합체를 캐리어 매질에 용해시켜 용액을 형성하는 단계;

(b) 최소 하나의 교차결합제와 상기 용액을 배합하는 단계;

(c) 상기 교차결합제와 상기 교차결합성 블록 공중합체를 반응시키는 단계; 및

(d) 임의로, 상기 블록 공중합체 나노입자를 분리하는 단계;

를 포함하며,

(ⅰ) 상기 교차결합성 블록 공중합체는 최소 하나의 교차결합성 그룹(group)및 최소 하나의 비-교차결합성(non-cro

sslinkable) 블록을 포함하며;

(ⅱ) 상기 교차결합성 블록은 최소 하나의 교차결합성 그룹 혹은 교차결합성 그룹을 생성하도록 변형가능한(modifiab

le) 최소 하나의 그룹을 포함한다.

본 발명의 제 2견지는 나아가
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성분을 첨가하는 단계; 및

상기 성분은 블록 중합체 나노입자에 편입하는 단계;

를 포함하는 본 발명의 1견지에 의한 방법이며,

상기 성분은 약제학적 활성제, 코스메틱, 방향제, 향료(flavor), 캐리어 용매, 희석제, 살충제, 제초제, 비료, 항균제, 착

색제, 냄새흡수제, 지방흡수제, 독 소흡수제, UV-흡수제, 액상 크리스탈, 전기적 활성제, 광학적 활성제 및 이들의 배

합으로 구성되는 그룹으로 부터 선택된 성분이다.

본 발명의 제 3견지는 나아가

상기 블록 중합체 나노입자에 편입하기에 적합한 하나 또는 그 이상의 반응물을 첨가하는 단계;

상기 반응물을 상기 블록 중합체 나노입자에 편입하는 단계; 및

상기 반응물을 상기 블록 중합체 나노입자에에서 반응시키는 단계;

를 포함하는 본 발명의 제 1 견지에 의한 방법이다.

용어 '(메트)아크릴'은 '아크릴' 및 '메타크릴' 모두를 말한다. 예를들어, '메틸 (메트)아크릴레이트'는 '메틸 아크릴레이

트' 및 '메틸 메타크릴레이트' 모두를 말한다.

'교차결합성 블록 공중합체(crosslinkable block copolymer)'는 최소 하나의 '교차결합성 블록' 및 최소 하나의 비-

교차결합성 블록을 갖는 블록공중합체이다.

'교차결합성 블록'은 최소 하나의 '교차결합성 그룹'을 갖는 중합사슬이다.

'교차결합성 그룹'은 본 발명의 '교차결합제'와 화학적으로 반응하여 화학적 결합을 형성하는 어떠한 작용기이다.

'교차결합제'는 '교차결합성 블록 공중합체' 용액에 첨가되는 경우, 교차결합성 블록 공중합체의 교차결합성 블록에 

존재하는 '교차결합성 그룹'과 반응가능 한 어떠한 제제이다.

'캐리어 매질'은 교차결합성 블록 공중합체를 용해시키고; 교차결합제가 교차결합성 그룹에 확산(diffuse) 혹은 운반

되도록 하거나; 어떠한 현저한 정도로 교차결합제와 반응하지 않고; 어떠한 현저한 정도로 교차결합성 블록 공중합체

와 반응하지 않고; 교차결합시, 결과물인 '블록 공중합 나노입자'가 이에 안정한 분산물을 형성할 수 있도록 하는 어떠

한 물질 혹은 물질의 혼화가능한 배합(예를들어, 용매 혹은 용매의 배합)이다. 후술하는 Van Krevelen 방법론에 기술

한 바를 참조할 수 있다.

'블록 공중합 나노입자'('BCPNP')는 '교차결합제'와 블록의 교차결합에 의해 교차결합성 블록 공중합체로 부터 형성

되는 어떠한 중합 나노입자이며, 이와 같이 형성된 중합 나노입자는 전형적으로 0.005∼0.200 미크롱, 바람직하게는

0.005∼0.100 미크롱, 보다 바람직하게는 0.010∼0.050 미크롱 그리고 가장 바람직하게는 0.020∼0.40 미크롱의 

평균 입자크기, dz를 갖는다. 본 명세서에서 사용된 모든 범위는 포함되며, 조합가능한 것이다.

분자량. 합성 중합체는 종종 분자량이 변화되는 사슬의 혼합물이며, 즉, 'MWD'로 약칭되는 '분자량 분포(molecular 

weight distribution)'가 있다. 단일중합체에 대하여, 분포의 멤버는 이들이 포함하는 단량체 유니트의 수에 따라 다르

다. 중합체 사슬의 분포(distribution)를 기술하는 상기 방법은 또한 공중합체에 확장적용될 수 있다. 분자량 분포를 

고려할 때, 주어진 샘플의 가장 완성된 분자량 특성은 전체 분자량 분포를 측정하는 것이다. 상기 특성은 분포 멤버를 

분리한 다음 존재하는 각각의 양을 정량하여 얻어진다. 이러한 분포가 진행되면, 중합체의 분자량 특성이 얻어질 수 

있는 몇몇의 간략한 통계 혹은 순간이 있다.

2가지의 가장 일반적인 분포 경우는 '중량평균 분자량', 'Mw' 및 '수평균 분자량','Mn'이다. 이들은 다음과 같이 정의

되며,

Mw = ∑(WiMi)/∑Wi = ∑(NiMi 2 )/∑NiMi

Mn = ∑Wi/∑(Wi/Mi) = ∑(NiMi)/∑Ni
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MWD = Mw/Mn

단, Mi = 분포 i번째 성분의 몰 질량

Wi = 분포 i번째 성분의 중량

Ni = i번째 성분의 사슬 수이며, 합은 분포에서 모든 성분에 대한 것이다. 분자량 분포를 나타내기 위해 본 명세서에서

MWD가 사용되나, 중합체 블록을 포함하는 중합체 사슬 길이의 특정에는 중합도가 사용될 수 있다. '중합도(degree 

of polymerization)'는 중합 후, 중합 단량체 유니트로서 주어진 중합 사슬 혹은 블록에 포함되어 있는 단량체 유니트

의 수이다.

'입자크기'는 입자의 직경이다. 실시예에서 '평균입자크기'는 z 평균 입자크기이며, 이는 dz = ∑(NiMi 3 )/∑NiMi 2

로서 정의되며, 이 기술분야에 잘 알려져 있는 동적 광산란(Dynamic Light Scattering, DLS)로 측정한다. 또한 DLS 

측정으로 계산되는 '입자크기 분포(PSD)'의 복잡분산도(polydispersity index)는 유체역학 반경분포(hydrodynamic 

radius distributions) 커브의 상대 라인 폭으로 정의되는 μ 2 /<I> 2 이다. 보다 좁은 분포를 나타내는 작은 값을 갖

는 상기 정의는 일반적으로 수용되어 왔다. μ 2 /<I> 2 에 대한 값은 0.8보다 클 수 있다. 그러나, 0.01-0.8의 값이 

바람직한 것이다. 보다 바람직한 값은 0.03-0.40이며, 가장 바람직한 값은 0.03-0.20이다.

중합체, 중합 블록 혹은 저분자량 물질(예를들어, 용매) 및 다른 성분(예를들어, 다른 중합체 혹은 용매와 같은 저분자

량 물질)이 혼합가능한지의 평가는 D.W. Van Krevelen, Properties of Polymers, 제 3판, Elsevier, pp. 189-225, 

1990에 기술되어 있는 잘 알려져 있는 방법으로 행할 수 있다.

예를들어, Van Krevelen은 물질에 대한 총 용해도 매개변수(δ t )를 다음과 같이 정의한다.

δ t
2 = δ d

2 + δ p
2 + δ h

2

단, 식중 δ d , δ p  및 δ h 는 각각 용해도 매개변수의 분산, 극성 및 수소결합성분이다. δ d , δ p  및 δ h 에 대

한 값은 많은 용매, 중합체 및 중합체 세그멘트에 대하여 측정되었으며, Van Krevelen의 그룹 기여법(group contrib

ution method)으로 측정할 수 있다. 예를들어, 주어진 조성을 갖는 블록이 특정한 용매와 혼화가능한지 여부를 측정

하기 위해, 중합 블록에 대한 δ t
2 및 용매에 대한 δ t

2 를 계산할 수 있다. 전형적으로, 두 값 사이의 차이, Δδ t
2 가  25보다 크면(즉, Δδ t > 5), 중합체와 용매는 비혼화성이다. 역으로, Δδ t

2 가  25와 같거나 작으면(즉, Δ

δ t 가 5보다 작거나 같으면), 중합블록과 용매는 혼화성이다. 물론, 상기 계산은 추산이며, 따라서 Δδ t
2 에 대한 

값 25는 혼화성에 대한 대략적인 컷-오프 지점이다. 이들 계산은 특정한 용매가 특정한 중합체 혹은 블록 공중합체를

용해시킬 수 있는지를 결정하는데 특히 유용하다. 중합체/중합체 상호반응이 고려되는 경우, 중합체-용매 상호반응의

경우 보다 낮은 Δδ t 값에서 두 중합체가 비혼화성이 됨을 발견하였다. 중합체중 일종 혹은 모두의 사슬 길이가 증

가함에 따라, 혼화성을 나타내는 데 요구되는 Δδ t 의 최대값이 적어도 부분적으로는 예를들어 3이하로 떨어져 중

합사슬길이가 성장할 수 있는 자유도의 수가 감소한다. 혼화성을 나타내는 컷-오프 값 Δδ t 는 중합체중 하나가 교

차결합되는 경우, 고분자량 및 성장하는 망상구조에 대한 사슬 세그멘트의 부착지점 수의 증가로 인하여 더욱 예를들

어 2이하로, 극단적인 예로는 사슬운동에서 자유도를 상실하게 된다.

물론, 각 중합체가 쌍의 다른 멤버의 작용기에 대한 어트랙션(attraction)을 갖는 작용기를 갖는 중합체 쌍이 존재한

다. 이와 같은 경우에, 쌍의 두 중합체는 3보다 큰 계산치 Δδ t  에서 혼화될 수 있다.

따라서, 본 발명에 의한 교차결합성 블록 공중합체의 교차결합성 블록이 교차결합되는 경우, 결과 교차결합된 중합체

망상구조는 분리되어 교차결합성 블록 공중합체에 초기에 존재하고 BCPNP에 보유되는 '비-교차결합성 블록'을 포

함하는 최소 하나의 다른 상으로 부터 분리되어 교차결합된 중합체상을 형성한다. 이와같은 분리가 일어나는 정도는 

Δδ t 값 및 교차결합도에 의존한다.

블록 공중합체 나노입자는 단일상, 2상 혹은 다중상을 포함할 수 있으며, 상기한 고려사항에 의해 지배된다. 다중상이

존재하는 경우, 상은 코어/셀 형태로 BCPNP에 존재할 수 있으며, 여기서 셀은 균일하고, 연속되며, 불침투성이며; 균

일하고, 연속되며, 침투성이며; 단일지점에서 불연속(예를들어, 셀에서 단일의 홀)이 며; 둘 혹은 보다 많은 지점에서 

불연속(예를들어, 셀에서 다중 공극)이다. 코어/셀 형태를 갖는 둘 또는 그 이상의 상이 존재하는 경우, 바람직한 구현

은 중심 코어주위의 다수의 동일한 중심을 갖는 셀이다. 본 발명의 다른 구현에서, 동일한 조성을 갖는 다중상(예를들

어, 교차결합된 중합체 상)이 제 2 상내에 존재한다. BCPNP의 형태는 예를들어, 구형, 타원형(예를들어, 회전타원형(

oblate) 혹은 장형(prolate)) 혹은 실린더형 혹은 동역학 혹은 열역학적 관점에서 나타내어지는 어떠한 다른 형태일 

수 있다. BCPNP가 비-구형인 경우, 가로세로비(aspect ratio), 즉, 최장축 대 최단축의 비는 전형적으로 1 내지 10, 

바람직하게는 1 내지 5, 보다 바람직하게는 1 내지 3, 그리고 가장 바람직하게는 1 내지2이다. 특히 바람직한 BCPN

P는 코어가 교차결합되고, 즉, 교차결합성 블록의 교차결합에 의해 유래된 코어-셀 형태를 갖는 BCPNP이며, 셀은 
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비-교차결합성 블록을 포함하며,상기 셀은 캐리어 매질에 분산된 BCPNP에 안정화를 제공한다. 이들 코어/셀 구조를

갖는 BCPNPs의 형성은 캐리어 매질과 혼화될 수 있는 교차결합성 블록 공중합체의 비-교차결합성 블록을 선택하고

캐리어 매질과 비-교차결합성 블록에 비하여 혼화성이 적은 교차결합성 블록 공중합체의 교차결합성 블록을 선택함

으로써 이롭게 달성될 수 있다. 이와 같은 조건하에서, 교차결합도중 BCPNP의 형성이 장려되고, 이때 BCPNP는 교

차결합된 코어를 갖으며, BCPNP는 비-교차결합된 혼화성 셀에 의해 캐리어 매질에 분산된 형태로 안정화된다. 캐리

어 매질(예를들어 DMF)와 혼화성인 것으로 계산되는 비-교차결합된 블록은 BCPNPs에 안정화를 제공하는 셀로서 

특히 유용한 것이다. 그러나, 교차결합시, 교차결합성 블록이 캐리어 매질에서 그의 용해도를 현저 하게 감소시키는 

작용을 갖는, 교차결합된 중합체상의 일부가 되기 때문에 교차결합성 블록이 비-교차결합성 블록에 비하여 캐리어 

매질에서 보다 비혼화성인 조건으로 되어야할 필요는 없다.(상기 Krevelen 참조)

본 발명에 의한 BCPNP의 평균 입자크기, dz는 전형적으로 0.005-0.200미크론, 바람직하게는 0.005∼0.100 미크롱

, 보다 바람직하게는 0.010∼0.050 미크롱 그리고 가장 바람직하게는 0.020∼0.40 미크롱이다. 다수 BCPNPs의 PS

D의 복잡분산도는 DLS로 특징지워지는 바와 같이 0.01-0.80, 보다 바람직하게는 0.03-0.40이며, 가장 바람직하게

는 0.03 μ 2 /<I> 2 -0.20 μ 2 /<I> 2 이다.

본 발명에 유용한 캐리어 매질은 상기한 바와 같다. 본 발명의 기재사항에 적합한 어떠한 물질이 본 발명에 유용하게 

사용될 수 있다. 특히 유용한 물질의 비-제한적인 예로는 용매; 클로로포름, 디메틸포름아미드(DMF), 디메틸술폭사

이드(DMSO), 벤젠, 물, 테트라하이드로퓨란(THF), 톨루엔, 자일렌, 디클로로메탄, 헥산, 헵탄 및 이들의 혼화성 혼합

물을 포함한다.

본 발명은 블록 공중합체 나노입자를 일 단계로 제조하기 위해 간단한 방법을 사용한다. 본 발명의 방법은 교차결합

성 블록 공중합체 미셀화 단계가 제거됨으로, 블록 공중합체 나노입자가 고농도로 직접 제조되며, 미셀 형성단계를 

필요로 하지 않으며, 과량의 용매를 사용할 필요가 없다. 본 발명의 BCPNPs는 교차결합성 블록 공중합체를 적합한 

캐리어 매질에 용해시킴으로써 형성된다. 교차결합제는 첨가되어, 교차결합성 블록 공중합체의 교차결합성 블록과 

반응하며, 그 결과 비-교차결합성 블록에 의해 캐리어 매질에서 안정화된 BCPNPs가 형성된다. 교차결합 반응의 반

응온도는 캐리어 매질, 교차결합제, 교차결합성 블록 공중합체, BCPNP 생성물 및 교차결합 동역학(kinetics)에 따라 

전형적으로 -25∼250℃범위일 수 있다. 바람직하게, 상기 반응온도는 0∼150℃, 보다 바람직하게는 20∼125℃ 그

리고 가장 바람직하게는 25∼100℃일수 있다. 반응 동역학에 따라, 교차결합 및 BCPNPs 형성에 대한 반응 시간은 

전형적으로 10초∼2주, 바람직하게는 1분∼2주, 보다 바람직하게는 15분∼1주, 그리고 가장 바람직하게는 30분∼1

2시간이다. 상기 비-교차결합성 블록은 형성된 BCPNPs를 다른 BCPNPs로 부터 보호하며, 따라서, 블록 교차결합이

제거 혹은 크게 감소된다. 그 결과, 교차결합의 전단계에서 교차결합성 블록 공중합체 미셀 형성 단계를 필요로하는 

공정을 사용함으로써 달성되는 경우에 비하여 매우 높은 교차결합성 블록 공중합체 농도가 달성된다. 이와 같은 방법

에서, 0.01중량% 미만의 중간체 및 최종 생성물의 농도는 일반적이다. 대조적으로, 이와 같은 미셀 형성 단계가 소거

된 본 발명은 캐리어 매질에서 교차결합성 블록 공중합체 농도가 총 용액의 중량을 기준으로, 전형적으로 0.1∼30중

량%, 바람직하게는 1∼30중량%, 보다 바람직하게는 2∼20중량% 그리고 가장 바람직하게는 5∼10중량%으로 사용

된다. 전형적으로 교차결합 단계에서 형성된 BCPNPs의 농도는 총 용액의 중량을 기준으로 0.1∼30중량%, 바람직하

게는 1∼30중량%, 보다 바람직하게는 2∼20중량% 그리고 가장 바람직하게는 5∼10중량%이다. 본 발명에 유용한 

블록 공중합체 및 교 차결합제는 U.S. B1 6,383,500에 개시되어 있는 것들로 부터 선택할 수 있다.

교차결합성 블록 공중합체의 '중합도('DP')'는 바람직하게는 4∼3,000 그리고 보다 바람직하게는 12∼1,200 이다. 

교차결합성 블록의 DP는 바람직하게는 2∼1,000, 보다 바람직하게는 2∼200, 그리고 가장 바람직하게는 4∼100이

다. 비-교차결합성 블록의 DP는 바람직하게는 2∼2,000, 보다 바람직하게는 5∼1000, 그리고 가장 바람직하게는 1

0∼200이다.

본 발명에 유용한 교차결합제의 양은 전형적으로 화학양론적 양의 0.01∼50배, 바람직하게는 0.05∼10배, 보다 바람

직하게는 0.1∼5배, 가장 바람직하게는 0.2∼2배이다. 주어진 반응 시스템에서, 교차결합제의 화학양론적양은 바람

직하게는 반응시스템에 존재하는 교차결합성 블록 공중합체의 모든 교차결합성 블록에 존재하는 교차결합성 그룹의 

총수와 같은 교차결합 그룹 총수를 갖는 교차결합제의 양이다. 본 발명의 특정한 구현에서, 매우 적은 혹은 매우 많은 

양의 교차결합제가 사용될 수 있다. 예를들어, 교차결합성 블록의 '중합도(DP')'가 1,000보다 크면, 교차결합제의 양

은 0.05미만일 수 있으며; 혹은 비교차결합성 블록의 DP가 1000보다 크고, 비-교차결합성 블록의 DP와 교차결합성 

블록의 DP 사이의 비율이 20:1보다 크면, 교차결합제의 양은 화학양론적 양의 10배를 훨씬 초과할 수 있다. 너무 많

은 교차결합제는 재료의 낭비이고 너무 적은 교차결합제는 별도의 교차결합상 형성에 악 영향(예를들어, 교차결합된 

코어)을 미칠 수 있다.

본 발명의 교차결합성 블록 공중합체의 교차결합성 블록은 U.S.B1-6,383,500에 개시되어 있는 것들로 부터 선택될 

수 있다. 교차결합성 블록을 구성하는 중합체의 비-제한적인 예로는 치환된 혹은 비-치환된 4-비닐피리딘, 2-비닐

피리딘, 4-피리딜 치환된 알킬 (메트)아크릴레이트, 2-피리딜 치환된 알킬 (메트)아크릴레이트, 4-피리딜 치환된 아

릴 (메트)아크릴레이트, 2-피리딜 치환된 아릴 (메트)아크릴레이트, 폴리글리신, 폴리일신(polylysine), 피리딜디티오

프로프리오닐기로 부분적으로 치환된 폴리일신; 및 예를들어, 카르복시, 아미노, 히드록시, 에폭시기, 아세토아세톡시
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기를 갖는 다른 단량체 및 이들의 배합을 포함한다.

본 발명의 교차결합성 블록은 블록을 형성하도록 중합되는 하나 또는 그 이상의 단량체에 존재하는 교차결합성 그룹

으로 부터 유도될 수 있거나 혹은 상기 블록에 교차결합성 그룹을 제공하는 어떠한 적합한 변형 수단으로 형성될 수 

있다. 예를들어, 블록이 폴리(스티렌)인 경우, 폴리(스티렌)블록은 클로로메틸화에 의해 화학적으로 개질되어 교차결

합성이 될 수 있다. 그 후, 후속적인 교차결합은 디아민 화합물과의 반응으로 달성될 수 있다. 블록의 후속적인 작용화

가 자유 라디칼 중합가능한 이중결합을 생성하는 경우, 혹은 이와 같은 이중결합이 교차결합성 그룹으로 이미 존재하

는 경우, 교차결합반응이 개시제의 첨가, 혹은 가열 혹은 감광제를 첨가한 후 UV-빛에 대한 노출로 개시될 수 있다. 

예를들어, 탄소 이중 결합이 중합 개시제를 첨가하기 전에 Friedel-Crafts 반응에 의해 폴리(스티렌) 블록에 도입될 

수 있다. 신나메이트와 같은 교차결합성 그룹은 광개시에 특히 유용하다. 용 매에 이중결합을 갖는 블록 공중합체를 

용해시킨 후, 실제 시스템에 따라, 시스템을 열 혹은 개시체를 첨가한 후 열 처리하거나 시스템을 UV-빛에 노출하거

나 감광제를 첨가한 후, 시스템을 UV-빛에 노출함으로써 이중 결합을 갖는 블록이 교차결합될 수 있다. 충분히 교반

함으로써, 블록 공중합체 나노입자가 형성될 수 있다.

본 발명에 유용한 개시제는 U.S.B1-6,383,500에 개시되어 있는 것들로 부터 선택될 수 있다.

본 발명의 비-교차결합성 블록은 U.S.B1-6,383,500에 개시되어 있는 것들로 부터 선택될 수 있다. 바람직한 비-교

차결합성 블록으로는 치환된 혹은 비-치환된 형태의, 폴리(스티렌), 폴리(에틸렌 옥사이드), 폴리[알킬 (메트)아크릴

레이트], 폴리[아릴 (메트)아크릴레이트], 폴리부타디엔, 폴리이소프렌, 폴리카프로락톤, 폴리카프로락탐, 폴리실록

산, 폴리프로필렌 옥사이드, 폴리알킬렌 옥사이드, 폴리에틸렌 폴리프로필렌, 다른 폴리올레핀, 폴리(올레핀/(메트)아

크릴레이트) 및 이들의 배합을 포함한다.

상대적인 중합도로 나타내어지는, 본 발명의 교차결합성 블록 공중합체에서 교차결합성 블록 대 비-교차결합성 블록

의 비율(즉, 교차결합성 블록의 중합도 대 비-교차결합성 블록 중합도의 비)는 전형적으로 1:50∼50:1, 바람직하게는

1:50∼10:1, 보다 바람직하게는 1:10∼5:1, 그리고 가장 바람직하게는 1:4∼2:1이다.

본 발명의 교차결합제는 본 발명의 교차결합성 블록 공중합체의 교차결합성 블록의 교차결합성 그룹과 반응할 수 있

는 어떠한 물질이다. 교차결합제는 교차결합성 블록의 교차결합성 그룹과 반응할 수 있는 둘 또는 그 이상의 그룹을 

갖는 분자이다. 이와 같은 교차결합성 그룹의 비-제한적 예로는 이로써 한정하는 것은 아니나, 티올, 브로모, 클로로, 

요오도, 히드록시, 아미노, 이소시아네이토, 카르복시 및 이들의 배합을 포함한다. 바람직한 교차결합제로는 디브로모

알칸, 디요오도알칸, 트리브로모알칸, 트리요오도알칸, 알칸디티올 및 알칸트리티올을 포함한다. 교차결합제로는 예

를들어, 폴리올, 폴리아민, 폴리에틸렌 글리콜 뮬티암 스타, 폴리카르복시산, 폴리카르복시산 할라이드, 폴리이소시아

네이트, 중합 방향족 이소시아네이트, 폴리알킬 할라이드, 폴리술포네이트, 폴리술페이트, 폴리포스포네이트, 폴리포

스페이트, 알킬디아민, 알칸디올, 에탄올아민, 폴리(옥시에틸렌), 아미노-치환된 폴리(옥시에틸렌), 디아미노-치환된 

폴리(옥시에틸렌), 폴리아미노-치환된 알코올, 치환된 덴드리머(dendrimers) 및 치환된 하이퍼분지된 중합체를 포함

한다. 교차결합제는 예를들어, U.S. B1-6,383,500에 개시되어 있는 것들로 부터 선택될 수 있다. 교차결합성 블록이 

자유 라디칼 중합체 의한 중합가능한 이중결합인 교차결합성 그룹을 포함하는 경우, 교차결합제는 자유 라디칼 수단

에 의해 교차결합성 그룹과 반응할 수 있는 이중 결합을 갖는 멀티-에틸렌계 불포화 물질일 수 있다. 멀티-에틸렌계 

불포화 교차결합제의 대표적인 예로는 멀티-(메트)아크릴레이트, 멀티-알릴 및 알릴 메타크릴레이트를 포함한다. 본

발명에 특히 바람직한 교차결합제 의 예는 1,4-디브로모부탄 혹은 1,3-프로판디티올이다.

본 발명의 교차결합성 블록 공중합체는 둘 이상의 블록을 갖을 수 있다. 상기 교차결합성 및 비-교차결합성 블록은 U

.S. B1-6,383,500에 개시되어 있는 것으로 부터 선택될 수 있다. 상기 타입의 트리-블록 공중합체의 비-제한적 예로

는 폴리스티렌-b-폴리(메틸 메타크릴레이트)-b-폴리(아크릴산), 폴리(메틸 메타크릴레이트)-b-폴리(4-비닐피리딘

)-b-폴리(메틸 메타크릴레이트), 폴리(메틸 메타크릴레이트)-b-폴리(2-비닐피리딘)-b-폴리(메틸 메타크릴레이트),

폴리(메틸 메타크릴레이트)-b-폴리(아크릴레이트산)-b-폴리(메틸 메타크릴레이트), 폴리스티렌-b-폴리(메틸 메타

크릴레이트)-b-폴리(메타크릴레이트산), 폴리스티렌-b-폴리(아크릴레이트산)-b-폴리스티렌 및 단지 하나의 교차

결합성 블록을 갖는 다른 트리블록(triblock) 공중합체를 포함한다. dz가 0.005-0.020 미크론 범위인 BCPNPs는 중

간에 교차결합성 블록을 갖으며, 각 말단에 비-교차결합성 블록을 갖는 교차결합성 트리-블록 공중합체를 사용함으

로써 특히 용히하게 제조할 수 있다. 입자크기가 0.010 미크론 이하인 BCPNPs 제조에 바람직한 이와 같은 트리-블

록 중합체에서 블록의 중합도는 전형적으로 2-20의 범위이며, DPs는 2-8이다.

블록 공중합 나노입자는 생물, 의학, 화학 및 화공, 특수 재료 및 많은 다른 고도의 기술분야에서 많은 중요한 용도로 

사용된다. 본 발명의 BCPNPs는 U.S.B1-6,383,500에 개시되어 있는 어떠한 적용에 사용될 수 있다. 생물 및 약제 

분야에 서, 블록 공중합체 나노입자는 약제 배합 및 제어 방출에 사용될 수 있다. 특히 바람직한 블록 공중합체 나노

입자는 코어-셀 형태를 갖는 것이다. 활성성분의 이송 및 이의 방출제어를 위한 요구사항은 코어의 구조 및 조성을 

디자인함으로써 그리고 이와 동시에 생체에 대한 BCPNPs의 혼화성에 대한 요구사항은 셀을 디자인함으로써 만족시

킬 수 있다. 이와 관련하여, 블록 공중합체 나노입자의 특성은 중합체 캡슐화로 제조된 방출제어 시스템의 특성에 비

하여 우수하다. 화학 및 화공분야에서, 블록 공중합체 나노입자로 부터 제조된 템플레이트(templates)는 나노 재료의
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크기 및 형태를 제어하는데 사용될 수 있다. 블록 공중합체 나노입자는 중합체의 조절합성, 촉매 반응 및 고성능 촉매

시스템의 제조에 대한 제한된 반응 용기로 또한 사용될 수 있다. 특수 재료 분야에서, 블록 공중합체 나노입자는 광 

전자 작용성 물질의 운반에 사용될 수 있다.

본 발명의 다른 견지에서는 성분을 첨가하는 단계; 및 상기 성분을 블록 중합체 나노입자에 편입하는 단계를 포함하

며; 나아가 성분을 첨가하는 단계에서, 상기 성분은 약제학적 활성제, 코스메틱, 방향제, 향료(flavor), 캐리어 용매, 

희석제, 살충제, 제초제, 비료, 항균제, 착색제, 냄새흡수제, 지방흡수제, 독소흡수제, UV-흡수제, 액상 크리스탈, 전

기적 활성제, 광학적 활성제 및 이들의 배합으로 구성되는 그룹으로 부터 선택된 성분이다.

본 발명의 다른 견지에서는 나아가, 상기 블록 중합체 나노입자에 편입하기 에 적합한 하나 또는 그 이상의 반응물을 

첨가하는 단계; 상기 반응물을 상기 블록 중합체 나노입자에 편입하는 단계; 및 상기 반응물을 상기 블록 중합체 나노

입자내에서 반응시키는 단계;를 포함한다.

블록 공중합체 나노입자는 예를들어, 응집에 의해 침전되도록 비-용매를 첨가하거나 혹은 전해질을 불안정화게 한 

다음 여과; 분무 건조; 동결 건조; 트레이 건조 혹은 다른 증발기술을 포함하는 이 기술분야에 알려져 있는 어떠한 방

법으로 이들의 분산으로 부터 분리할 수 있다. 진공에서 혹은 비진공에서의 오븐건조는 또한, 초기 분리후 몇몇 경우

에 바람직할 수 있다. 고형 형태에서, 본 발명의 BCPNP는 임의로 비-교차결합성 블록이 혼화가능한 용매를 첨가하

여 재분산할 수 있다.

실시예 1. pSty-b-P4VP 및 교차결합제 1,4-디브로모부탄을 이용한 교차결합된 코어를 갖는 BCPNPs의 제조

사용된 교차결합성 블록 공중합체 샘플은 pSty-b-P4VP(폴리스티렌-블록-폴리(4-비닐피리딘)이었다. 블록 공중합

체의 중량 평균분자량(Mw)은 39,000이며, pSty 블록 및 P4VP 블록의 분자량은 각각 20,800 및 18,200이다. 블록

공중합체의 복잡분산도(polydispersity index)는 1.41였다. 사용된 교차결합제는 1,4-디브로모부탄이었으며, DMF

는 용매로 사용되었다.

pSty-b-P4VP 블록 공중합체를 DMF에 용해시켜 농도가 5 ㎎/ml인 용액을 제 조하였다. 그 후, 교차결합제 1,4-디

브로모부탄을 1,4-디브로모부탄 대 중합된 4-비닐 피리딘의 몰비가 2:1이 되는 양으로 용액에 첨가하였다. 교차결합

반응을 30분간 실온에서 행하였다.

블록 공중합체 나노입자의 PSD의 평균입자크기, dz 및 복잡분산도는 동적 광산란(DLS)로 측정하였으며, 각각 160㎚

및 0.43이었다. 셀로서 pSty를 갖으며, 코어로서 교차결합된 P4VP를 갖는 코어-셀 구조임이 TEM 및 H 1 -NMR분

석으로 증명되었다.

실시예 2. pSty-b-P4VP 및 교차결합제 1,4-디브로모부탄을 이용한 교차결합된 코어를 갖는 코어/셀 BCPNPs의 제

조

본 실시예는 블록 공중합체 pSty-b-P4VP의 농도가 50mg/㎖인 것을 제외하고는 실시예 1의 방법으로 행하였다. 블

록 공중합체 나노입자의 PSD의 평균입자크기, dz 및 복잡분산도는 동적 광산란(DLS)로 측정하였으며, 각각 93㎚ 및

0.36이었다. 셀로서 pSty를 갖으며, 코어로서 교차결합된 P4VP를 갖는 코어-셀 구조임이 TEM 및 H 1 -NMR분석

으로 증명되었다.

실시예 3. pSty-b-P4VP 및 교차결합제 1,4-디브로모부탄을 이용한 교차결합된 코어를 갖는 코어/셀 BCPNPs의 제

조

본 실시예는 블록 공중합체 pSty-b-P4VP의 농도가 100mg/㎖인 것을 제외하고는 실시예 1의 방법으로 행하였다. 

블록 공중합체 나노입자의 PSD의 평균입자크기, dz 및 복잡분산도는 동적 광산란(DLS)로 측정하였으며, 각각 54㎚ 

및 0.42였다. 셀로서 pSty를 갖으며, 코어로서 교차결합된 P4VP를 갖는 코어-셀 구조임이 TEM 및 H 1 -NMR분석

으로 증명되었다.

실시예 4. pSty-b-P4VP 및 교차결합제 1,4-디브로모부탄을 이용한 교차결합된 코어를 갖는 코어/셀 BCPNPs의 제

조

본 실시예는 블록 공중합체 pSty-b-P4VP의 농도가 200mg/㎖인 것을 제외하고는 실시예 1의 방법으로 행하였다. 

블록 공중합체 나노입자의 PSD의 평균입자크기, dz 및 복잡분산도는 동적 광산란(DLS)로 측정하였으며, 각각 160㎚

및 0.6이었다. 셀로서 pSty를 갖으며, 코어로서 교차결합된 P4VP를 갖는 코어-셀 구조임이 TEM 및 H 1 -NMR분석

으로 증명되었다.
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실시예 5. pSty-b-P4VP 및 교차결합제 1,4-디브로모부탄을 이용한 교차결합된 코어를 갖는 코어/셀 BCPNPs의 제

조

사용된 블록 공중합체 샘플은 pSty-b-P4VP(폴리스티렌-블록-폴리(4-비닐 피리딘))이었다. 블록 공중합체의 중량 

평균분자량(Mw)은 20,500이며, pSty 블록 및 P4VP 블록의 분자량은 각각 11,800 및 8,700이었다. 블록 공중합체

의 복잡분산도 (polydispersity index)는 1.09였다. 사용된 교차결합제는 1,4-디브로모부탄이었으며, DMF는 용매로

사용되었다.

pSty-b-P4VP 블록 공중합체를 DMF에 용해시켜 농도가 10 ㎎/ml인 용액을 제조하였다. 그 후, 교차결합제 1,4-디

브로모부탄을 1,4-디브로모부탄 대 중합된 4-비닐 피리딘 단량체의 몰비가 2:1이 되는 양으로 용액에 첨가하였다. 

교차결합 반응을 30분간 실온에서 행하였다.

블록 공중합체 나노입자의 PSD의 평균입자크기, dz 및 복잡분산도는 동적 광산란(DLS)로 측정하였으며, 각각 130㎚

및 0.65이었다. 셀로서 pSty를 갖으며, 코어로서 교차결합된 P4VP를 갖는 코어-셀 구조임이 TEM 및 H 1 -NMR분

석으로 증명되었다.

실시예 6. pSty-b-P4VP 및 교차결합제 1,4-디브로모부탄을 이용한 교차결합된 코어를 갖는 코어/셀 블록 공중합체

나노입자의 제조

본 실시예는 블록 공중합체 pSty-b-P4VP의 농도가 50mg/㎖인 것을 제외하고는 실시예 5의 방법으로 행하였다. 블

록 공중합체 나노입자의 PSD의 평균입자크기, dz 및 복잡분산도는 동적 광산란(DLS)로 측정하였으며, 각각 96㎚ 및

0.53이었다. 셀로서 pSty를 갖으며, 코어로서 교차결합된 P4VP를 갖는 코어-셀 구조임이 TEM 및 H 1 -NMR분석

으로 증명되었다.

실시예 7. pSty-b-P4VP 및 교차결합제 1,4-디브로모부탄을 이용한 교차결합된 코어를 갖는 코어/셀 블록 공중합체

나노입자의 제조

본 실시예는 블록 공중합체 pSty-b-P4VP의 농도가 100mg/㎖인 것을 제외하고는 실시예 5의 방법으로 행하였다. 

블록 공중합체 나노입자의 PSD의 평균입자크기, dz 및 복잡분산도는 동적 광산란(DLS)로 측정하였으며, 각각 65㎚ 

및 0.45이었다. 셀로서 pSty를 갖으며, 코어로서 교차결합된 P4VP를 갖는 코어-셀 구조임이 TEM 및 H 1 -NMR분

석으로 증명되었다.

실시예 8. pSty-b-P4VP 및 교차결합제 1,4-디브로모부탄을 이용한 교차결합된 코어를 갖는 코어/셀 블록 공중합체

나노입자의 제조

본 실시예는 블록 공중합체 pSty-b-P4VP의 농도가 300mg/㎖인 것을 제외하고는 실시예 5의 방법으로 행하였다. 

블록 공중합체 나노입자의 PSD의 평균입자크기, dz 및 복잡분산도는 동적 광산란(DLS)로 측정하였으며, 각각 93㎚ 

및 0.42이었다. 셀로서 pSty를 갖으며, 코어로서 교차결합된 P4VP를 갖는 코어-셀 구조임이 TEM 및 H 1 -NMR분

석으로 증명되었다.

실시예 9. pSty-b-P2VP 및 교차결합제 1,4-디브로모부탄을 이용한 교차결합 된 코어를 갖는 코어/셀 블록 공중합

체 나노입자의 제조

사용된 블록 공중합체 샘플은 pSty-b-P2VP(폴리스티렌-블록-폴리(2-비닐 피리딘))이었다. 블록 공중합체의 중량 

평균분자량(Mw)은 26,800이며, pSty 블록 및 P4VP 블록의 분자량은 각각 14,300 및 12,500이었다. 블록 공중합체

의 복잡분산도(polydispersity index)는 1.32였다. 사용된 교차결합제는 1,4-디브로모부탄이었으며, DMF는 용매로 

사용되었다.

pSty-b-P4VP 블록 공중합체를 DMF에 용해시켜 농도가 10 ㎎/ml인 용액을 제조하였다. 그 후, 교차결합제 1,4-디

브로모부탄을 1,4-디브로모부탄 대 중합된 2-비닐 피리딘 단량체의 몰비가 2:1이 되는 양으로 용액에 첨가하였다. 

교차결합 반응을 24 시간동안 100℃에서 행하였다.

블록 공중합체 나노입자의 PSD의 평균입자크기, dz 및 복잡분산도는 동적 광산란(DLS)로 측정하였으며, 각각 90㎚ 

및 0.25이었다. 셀로서 pSty를 갖으며, 코어로서 교차결합된 P2VP를 갖는 코어-셀 구조임이 TEM 및 H 1 -NMR분

석으로 증명되었다.

실시예 10. pSty-b-P2VP 및 교차결합제 1,4-디브로모부탄을 이용한 교차결합된 코어를 갖는 코어/셀 블록 공중합

체 나노입자의 제조
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본 실시예는 블록 공중합체 pSty-b-P2VP의 농도가 50mg/㎖인 것을 제외하고 는 실시예 9의 방법으로 행하였다. 블

록 공중합체 나노입자의 PSD의 평균입자크기, dz 및 복잡분산도는 동적 광산란(DLS)로 측정하였으며, 각각 65㎚ 및

0.42였다. 셀로서 pSty를 갖으며, 코어로서 교차결합된 P2VP를 갖는 코어-셀 구조임이 TEM 및 H 1 -NMR분석으

로 증명되었다.

실시예 11. pSty-b-P2VP 및 교차결합제 1,4-디브로모부탄을 이용한 교차결합된 코어를 갖는 코어/셀 블록 공중합

체 나노입자의 제조

본 실시예는 블록 공중합체 pSty-b-P2VP의 농도가 80mg/㎖인 것을 제외하고는 실시예 9의 방법으로 행하였다. 블

록 공중합체 나노입자의 PSD의 평균입자크기, dz 및 복잡분산도는 동적 광산란(DLS)로 측정하였으며, 각각 45㎚ 및

0.32였다. 셀로서 pSty를 갖으며, 코어로서 교차결합된 P2VP를 갖는 코어-셀 구조임이 TEM 및 H 1 -NMR분석으

로 증명되었다.

실시예 12. pSty-b-P2VP 및 교차결합제 1,4-디브로모부탄을 이용한 교차결합된 코어를 갖는 코어/셀 블록 공중합

체 나노입자의 제조

본 실시예는 블록 공중합체 pSty-b-P2VP의 농도가 100mg/㎖인 것을 제외하고는 실시예 9의 방법으로 행하였다. 

블록 공중합체 나노입자의 PSD의 평균입자크기, dz 및 복잡분산도는 동적 광산란(DLS)로 측정하였으며, 각각 30㎚ 

및 0.22였다. 셀로서 pSty를 갖으며, 코어로서 교차결합된 P2VP를 갖는 코어-셀 구조임이 TEM 및 H 1 -NMR분석

으로 증명되었다.

실시예 13. PEO-b-P2VP 및 교차결합제 1,4-디브로모부탄을 이용한 교차결합된 코어를 갖는 코어/셀 블록 공중합

체 나노입자의 제조

사용된 블록 공중합체 샘플은 PEO-b-P2VP(폴리(에틸렌 옥사이드)-블록-폴리(2-비닐 피리딘))이었다. 블록 공중

합체의 중량 평균분자량(Mw)은 11,000이며, PEO 블록 및 P2VP 블록의 분자량은 각각 5,000 및 6,000이었다. 블록

공중합체의 복잡분산도(polydispersity index)는 1.32였다. 사용된 교차결합제는 1,4-디브로모부탄이었으며, DMF

는 용매로 사용되었다.

pSty-b-P4VP 블록 공중합체를 DMF에 용해시켜 농도가 50 ㎎/ml인 용액을 제조하였다. 그 후, 교차결합제 1,4-디

브로모부탄을 1,4-디브로모부탄 대 중합된 2-비닐 피리딘 단량체의 몰비가 2:1이 되는 양으로 용액에 첨가하였다. 

교차결합 반응을 1주일동안 실온에서 행하였다.

블록 공중합체 나노입자의 PSD의 평균입자크기, dz 및 복잡분산도는 동적 광산란(DLS)로 측정하였으며, 각각 40㎚ 

및 0.20이었다. 셀로서 pSty를 갖으며, 코어로서 교차결합된 P2VP를 갖는 코어-셀 구조임이 TEM 및 H 1 -NMR분

석으로 증명되었다.

실시예 14. 피리딜디티오프로피오닐로 부분 치환된 PEO-b-폴리일신 및 교차결합제 1,3-프로판티올(1,3-propanet

hiol)을 이용한 교차결합된 코어를 갖는 코어/셀 블록 공중합체 나노입자의 제조

사용된 블록 공중합체 샘플은 PEO-b-폴리일신, 폴리(에틸렌 옥사이드)-블록-폴리(일신))이었다. 상기 폴리일신 블

록은 피리딜디티오프로피오닐기로 부분 치환(즉, 리신 유니트의 30%가 치환되었다.)되었다. 블록 공중합체의 중량 

평균분자량(Mw)은 9,600이며, PEO 블록 및 폴리일신 블록의 분자량은 각각 5,000 및 4,600이었다. 블록 공중합체

의 복잡분산도(polydispersity index)는 1.32였다. 사용된 교차결합제는 1,3-프로판티올이며 DMF는 용매로 사용되

었다.

PEO-b-폴리일신 블록 공중합체를 DMF에 용해시켜 농도가 100㎎/ml인 용액을 제조하였다. 그 후, 교차결합제 1,3-

프로판티올을 황 알코올대 중합된 리신 단량체의 몰비가 0.8-1.0이 되는 양으로 용액에 첨가하였다. 교차결합 반응을

2주일동안 25℃에서 행하였다. 동적광산란(DLS)로 측정한 블록 공중합체 나노입자들의 평균입자크기, dz는 32nm였

다.

실시예 15. 교차결합성 트리블록 공중합체로 부터 BCPNPs의 제조

트리블록 공중합체, 폴리(에틸렌 옥사이드) 8 -b-폴리(일신) 5 -b-폴리(에틸렌 옥사이드) 8 (상기 첨자는 각 블록의

반복 유니트의 수를 나타낸다.)를 5wt%농도로 물 에 용해한다. 교차결합제, 1,4-디카르복시 부탄을 폴리일신 블록의

아미노기와 반응하도록 화학양론적양의 수준으로 첨가하여 교차결합을 형성한다. 교차결합반응은 실온에서 24시간

동안 촉매양(1,4-디카르보실 부탄을 기준으로 약 5몰 퍼센트)의 1-(3-(디메틸아미노)프로필)-3-에틸카보디이미드 

메티오다이드 존재하여 행한다.
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제조된 다수의 BCPNPs의 PSD의 평균입자크기, dz 및 복잡분산도는 TEM 및 DLS로 측정하여 각각 8㎚ 및 0.19이

었다.

실시예 16. pSty-b-P4VP 및 교차결합제 1,4-디브로모부탄을 이용한 교차결합된 코어를 갖는 코어/셀 블록 공중합

체 나노입자의 제조

본 실시예는 교차결합성 블록 공중합체 pSty-b-P4VP의 농도가 용액의 총중량을 기준으로 5중량%이고 3H(deutera

ted) DMF가 캐리어 매질인 것을 제외하고는 실시예 5의 방법으로 행하였다. DMF는 캐리어 매질이다. 블록 공중합

체의 중량평균분자량(Mw)는 20,500이며, pSty 블록 및 P4VP 블록의 중량 평균 분자량(Mw)는 각각 11,800 및 8,7

00이었다. 블록 공중합체의 Mw/Mn은 1.09이었다. 셀로서 pSty를 갖으며, 코어로서 교차결합된 P4VP를 갖는 코어-

셀 구조임이 TEM 및 H 1 -NMR분석으로 증명되었다. 1,4-디브로모부탄은 교차결합제로 사용되었다. 교차결합반응

은 실온에서 3H(deuterated) DMF중에서 행하였으며, 반응 혼합물은 0, 10 및 28시간에서 1H-NMR을 사용하여 평

가하였다.

상기한 교차결합 반응에서 피리딘기의 흡수 피크(피크 a)는 점차적으로 감소되고 결국 사라졌다. 반면에 벤젠기의 흡

수피크(피크 b)는 거의 변하지 않았다. 벤젠고리의 메타-H와 피리딘의 오르소-H 흡수의 혼합(combination)인 피크 

c는 반응이 진행됨에 따라 점차적으로 감소되었다. 28시간에서 피크 b대 피크 c의 면적비는 3:2로 근접하였다. 4차화

(quaternization)에 의해 나타나는 피크 d는 계속하여 증가하지는 않았다. 사실 교차결합도가 증가함에 따라 감소하

였다. 이는 교차 결합반응으로 인하여, P4VP의 교차결합된 블록이 코어에 유입되어 단단한 코어가 됨을 나타낸다. 이

의 유동성이 제한됨으로, 액상의 NMR에서의 시그널이 없어진다. 반면에, pSty 블록에 의한 시그널은 영향을 받지 않

았으며, 이는 이들이 여전히 용액상태임을 나타낸다. 이는 P4VP의 교차결합반응에 의해 코어로서 교차결합된 P4VP

를 그리고 셀로서 pSty를 갖는 블록 공중합체 나노입자가 형성됨을 증명하는 것이다.

(57) 청구의 범위

청구항 1.
(a) 교차결합성(crosslinkable) 블록 공중합체를 캐리어 매질에 용해시켜 용액을 형성하는 단계;

(b) 최소 하나의 교차결합제와 상기 용액을 배합하는 단계;

(c) 상기 교차결합제와 상기 교차결합성 블록 공중합체를 반응시키는 단계; 및

(d) 임의로, 상기 블록 공중합체 나노입자를 분리하는 단계;

를 포함하며,

(ⅰ) 상기 교차결합성 블록 공중합체는 최소 하나의 교차결합성 블록 및 최소 하나의 비-교차결합성(non-crosslinka

ble) 블록을 포함하며;

(ⅱ) 상기 교차결합성 블록은 최소 하나의 교차결합성 그룹 혹은 교차결합성 그룹을 생성하도록 변형가능한(modifiab

le) 최소 하나의 그룹을 포함함을 특징으로 하는 다수의 블록 공중합체 나노입자 제조방법.

청구항 2.
제 1항에 있어서, 상기 용액에 존재하는 교차결합제의 양은 화학양론적양의 0.05-10배이며, 상기 화학양론적양은 상

기 용액에 존재하는 상기 교차결합성 블록공중합체의 모든 교차결합성 블록에 존재하는 교차결합성기의 총수와 같은

교차결합기의 총수를 갖는 교차결합제의 양임을 특징으로 하는 방법.

청구항 3.
제 1항에 있어서, 상기 교차결합성 블록 공중합체는 상기 캐리어 매질에 상기 용액의 중량을 기준으로 0.1-30중량%

의 농도로 존재함을 특징으로 하는 방법.

청구항 4.
제 1항에 있어서, 상기 블록 공중합체 나노입자의 평균 입자크기는 0.005-0.200 미크론임을 특징으로 하는 방법.

청구항 5.
제 1항에 있어서, 상기 교차결합성 블록의 중합도는 2-1,000임을 특징으로 하는 방법.
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청구항 6.
제 1항에 있어서, 상기 비-교차결합성 블록의 중합도는 2-2,000임을 특징으로 하는 방법.

청구항 7.
제 1항에 있어서, 상기 교차결합성 블록 공중합체는 2 또는 3 개의 블록을 포함함을 특징으로 하는 방법.

청구항 8.
제 1항에 있어서, 상기 교차결합성 블록 대 상기 비-교차결합성 블록의 비율은 1:10-5:1이며, 상기 비율은 상기 교차

결합성 블록의 중합도를 상기 비-교차결합성 블록의 중합도로 나누어서 계산된 것임을 특징으로 하는 방법.

청구항 9.
제 1항에 있어서, 나아가 성분을 첨가하는 단계; 및

상기 성분을 상기 블록 중합체 나노입자에 편입하는 단계;

를 포함하며,

상기 성분은 약제학적 활성제, 코스메틱, 방향제, 향료(flavor), 캐리어 용매, 희석제, 살충제, 제초제, 비료, 항균제, 착

색제, 냄새흡수제, 지방흡수제, 독소흡수제, UV-흡수제, 액상 크리스탈, 전기적 활성제, 광학적 활성제 및 이들의 배

합으로 구성되는 그룹으로 부터 선택됨을 특징으로 하는 방법.

청구항 10.
제 1항에 있어서, 나아가 편입하기에 적합한 하나 또는 그 이상의 반응물을 상기 블록 중합체 나노입자에 첨가하는 

단계;

상기 반응물을 상기 블록 중합체 나노입자에 편입하는 단계; 및

상기 반응물을 상기 블록 공중합체 나노입자내에서 반응시키는 단계;

를 포함함을 특징으로 하는 방법.
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