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2 章. CD/PEG ポリロタキサンのダイナミクスの観測 

 

2. 1. 緒言 

 

 第一章で述べたように、ロタキサンの応用先としては回転運動を利用した高活性薬剤や

スライド運動を応用した分子マシン、強靭ゲルなどの応用が挙げられる。それぞれの材料は

ポリロタキサンのダイナミクスを機能として発現させており、これを分子論的に理解する

ことは出来上がった分子マシンやゲルの機能を決める重要な因子である。例えば 1.1 節で紹

介したロタキサンを用いた分子メモリ 8 の応答速度も環状分子のスライド運動の速さで決

まるはずであり、この応答性を高めるためには速いスライド速度を示すロタキサンをデザ

インする必要がある。ポリロタキサンを架橋した環動ゲルは材料の力学物性にも、環状分子

のスライド運動が大きく寄与する。実際、環動ゲルの動的粘弾性に対して環の大きさが寄与

することも示されている。そのため、スライド運動の速さを制御すること、そのためにスラ

イド運動のダイナミクスを解明する事は環動ゲルの力学・破壊物性を最大限引き出すこと

にもつながる。また、ポリロタキサンにおける回転運動は、1.2 節で説明したポリロタキサ

ンを応用した薬剤 16の活性を支配している。 

 ロタキサンの溶液中における分子運動は、主にα-CD/PEG 系のポリロタキサンを対象と

して様々な測定法によって調べられてきた。二次元 DOSY NMR 法によるポリロタキサン全

体の重心拡散の観察 39、動的光散乱法によるポリロタキサン溶液の協同拡散の計測 23 など

が報告されている。ポリロタキサン内部の局所運動モードを調べる試みとしては、中性子準

弾性散乱法を用いた実験が行われている 40,41。重水素化 PEG を軸分子とするポリロタキサ

ンを用いることで、ポリロタキサン溶液中におけるα-CD および PEG モノマーの拡散係数

を計測することに成功している 41。ただし、ポリロタキサン内部のスライド運動は、中性子

準弾性散乱測定の時間領域よりも十分遅く、スライド運動の実測には至っていない。一方、

NMR による緩和時間測定によってポリロタキサン溶液中におけるα-CD の回転緩和時間を

算出したところ、α-CD 単体に比べて、ポリロタキサン中のα-CD は軸分子である PEG の

拘束により回転拡散が遅くなることが分かっている 41。ただし、NMR での解析では、等方

的な回転運動を仮定しており、軸分子を中心にした環状分子の異方的な回転運動は捉えら

れていない。 

 ロタキサンにおける環状分子の軸分子上におけるスライド運動、回転運動はロタキサン

の機能に直結するにも関わらず、計測上の困難のため実験的手法では直接観測には実現し

ていない。そこで、本研究では、全原子分子動力学シミュレーションを用いてロタキサン中

における環状分子のスライド運動および回転運動の評価を行った。これまでのポリロタキ

サンの全原子分子シミュレーションでは、包接に伴う自由エネルギー利得に関する包接メ

カニズムを対象とした研究 42,43 のみが行われており、分子ダイナミクスに関する研究は行
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われてこなかった。本節では、CD/PEG 系のポリロタキサンのジメチルスルホキシド(DMSO)

溶液における環状分子のスライド・回転運動に関するシミュレーション結果を紹介する。ま

ず、α-CD/PEG 系のポリロタキサンにおいて、全原子モデルの妥当性を検証するために、ポ

リロタキサン中における環、軸モノマーの並進拡散係数を取得し、中性子準弾性散乱実験に

よって得られた値を再現することを確認した。さらに、α-CD が PEG 上でスライドする運

動モードを抽出し、スライド拡散係数を定量した。スライド運動に対して環状分子と PEG

分子との相互作用が重要であることに着目して、より大きな環状分子であるβ-CD/PEG、γ

-CD/PEG のポリロタキサンにおけるスライド運動についても解析を行った。最後に、α-

CD/PEG 系のポリロタキサンについて、環状分子の回転運動を解析し、NMR の測定結果 41

と比較した結果を述べる。 

 

2. 2. モデル・試行系 

 

 CD、 PEG、 ポリロタキサンの全原子分子動力学シミュレーションには、GROMACS 

2016.544並びに CHARMM 35 force field for ethers45, CHARMM 36 force field for carbohydrates46

を用いた（結合長は固定）。ポリロタキサンにおいては、環の軸からの脱包接を防ぐために、

PEG 末端の水素原子のレナードジョーンズ半径を十分大きく設定した。ポリロタキサンの

環状分子としてはα-CD、β-CD、γ-CD の３種類を用い、軸高分子は PEG とした。PEG は

80 モノマーにより構成されるとし、PEG 上における環状分子の数によって包接率を制御し

た。 

 

 

図 2.1. 各種溶液における全原子シミュレーションのスナップショット：(a)α-CD/PEG 系ポ

リロタキサン、(b) α-CD、(c)PEG 

 

 計算においては、一辺 15 nm のセルボックスを用い、その中にポリロタキサンを 1 分子

配置した（図 2.1）。比較対象である CD および PEG の溶液では、ポリロタキサン溶液と CD、

PEG の分子数が同一であるようにした（図 2.1 (b)、(c)）。初期状態においてポリロタキサン
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は一次元的に引き延ばされた状態で配置し、CD 同士は Head と Head、Tail-と Tail が向き合

い、同じ向きの CD が交互に現れるように軸上に配置した。次に、最急勾配法を用いてエネ

ルギー最小化計算を行い、その後 100 ps の NVT 緩和計算、200 ns の NPT 緩和計算を続け

て行った。この際の圧力、温度制御法としてはそれぞれ、V-rescale 法 47と Parrinello-Rahman48

の方法を用いた。Van der Waals 相互作用と静電相互作用の近距離相互作用の取り扱いに関

しては、1.0Å未満はレナードジョーンズ相互作用、クーロン相互作用をそれぞれ用い、

1.0~1.2 Åの間は 1.2Åで 0 となる線形関数を用い、1.0Åで 2 つの関数を接続した。長距離

の静電相互作用の計算には Particle Mesh Ewald 法 49を用いた。計算の高速化のため、LINCS

アルゴリズム 50を用いてすべての結合長を拘束した。200 ns NPT 緩和計算によって PR, PEG

の回転半径 Rgが緩和したことを確認した後、200 ns の本計算を 300 K の元実行した。計算

の時間刻みは 2 fs とし、原子位置は 1 ps ごとに出力した。温度は明記していない場合は 300 

K に設定したが、後述する活性障壁の評価の際には、異なる温度におけるシミュレーション

も行った（300 K  –  420 K で 30 K 刻みの 5 点）。ただし、330 K, 360 K, 420 K は 100 ns, 450 

K は 50 ns のみの計算となる。 

 

2. 3. 解析方法 

 

並進運動 

 各 CD、 PEG モノマーに対し、得られた 200ns に渡る水素原子のトラジェクトリーから、

次の式に従って並進運動に対応する平均二乗変位(Mean squared displacement, MSD)を取得し、

CD のみ（free CD）、PEG のみの系(free PEG)、PR 中の CD, PEG(CD in PR, PEG in PR)のダイ

ナミクスを評価した。 

 

 MSDH(𝑡) = 〈(𝑟H(𝑡 + 𝑡0) − 𝑟H(𝑡0))
2
〉t0 . (2.1) 

 

 ここで rH(t)は時刻 t における水素原子の位置である。このようにして取得した各水素原子

の MSD に対して、CD, PEG に分けてアンサンブル平均を取得することで、CD, PEG それぞ

れの並進拡散挙動を評価した。 

 

 MSD𝑥 = 〈MSDH〉𝑥 (𝑥 = CD, PEG). (2.2) 

  

 得られた並進拡散に対応する MSD を得たのち、その時間に対する勾配を取得することで

並進拡散係数 Dx(x = CD in PR, PEG in PR, free CD, free PEG)を評価し、中性子準弾性散乱試

験の結果と比較した。この際勾配を取る範囲を中性子準弾性散乱試験と同じ 4.0 – 14.2Åと

した。 
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 𝐷𝑥 =
ΔMSD

6Δ𝑡
(MSD = 4.0 − 14.2Å) (2.3) 

 

 PEG in PR に関しては、対象の PEG モノマーを CD 包接位置からの距離によって分類し

た。この距離を CD 包接部位から数えたモノマー数 Nmon と定義し（図 2.2）、Nmon に対する

DPEG in PR の依存性を取得することで PEG の CD 包接位置からの距離とその運動性の相関を

観測した。 

 

スライド運動解析 

 

 我々は実験的に観測可能な並進拡散挙動をシミュレーションによって再現することを試

みるだけでなく、シミュレーションによってしか見ることのできないダイナミクスの観測

を試みた。即ち、ポリロタキサン中におけるスライド・回転運動などの内部運動モードであ

る。 

 スライド運動モードに関しては、まず軸 PEG に沿った環の一次元座標を定義する必要が

ある。まず軸 PEG をモノマーごとに区切り、一方の末端からもう一方の末端に向かって番

号を(index)を付与した(図 2.2)。その後 200 ns 本シミュレーションの各時間ステップにおい

て、環状分子の重心位置を計算し、その後各環状分子の最近接モノマーindex(i(t))を取得し、

時間に対して整理した。このようにして取得した各時間における CD の一次元座標情報を用

いて、index を時間に対してプロットして環状分子の一次元トラジェクトリ―を作成した。

その後、以下の式を用いてスライド運動に対応する平均二乗変位 MSDslide を定義した。 

 

 MSDslide(𝑡) = 〈(𝑖(𝑡 + 𝑡0) − 𝑖(𝑡0))
2
〉t0 . (2.4) 

 

 

図 2.2. index, Nmonの定義 

 



9 

 

自由エネルギー解析 

 ポリロタキサンのダイナミクスを支配する重要な因子として、環と軸の相互作用が挙げ

られる。今回はスライド運動解析と同時に、熱力学的積分法を用いて、軸上における環の感

じる自由エネルギーランドスケープの算出を試みた。PEG 軸高分子を構成する酸素原子-炭

素原子- 炭素原子-酸素原子間の結合をそれぞれ 10 等分して酸素原子―酸素原子間に 30 個

の点を作製した。その後、それぞれの点に環状分子を拘束したうえで 2ns の計算を行い、そ

の際に働く力の軸方向への射影成分の平均値を取得した（fCDとする）。軸上の座標をλとし

て定義し、この力 fCDを軸方向に向かって積分することでポテンシャルランドスケープを算

出した。拘束方法は CD 骨格の重心と炭素・酸素原子の距離を LINCS アルゴリズム 50によ

って拘束した。このようにして得られた 30 点分の fCD を使い、PEG 軸方向に向かって積分

を行うことで、O-C-C-O間の活性障壁を算出した。式の形で表現すると2.5式のようになる。 

 

 Δ𝐺(𝜆) = ∫−𝑓CD 𝑑𝜆 (2.5) 

 

 

図 2.3 熱力学的積分法の模式図 

 

回転運動解析 

 回転運動の解析に関して、環状分子を貫通並びに横断する方向に配向ベクトル (𝑢(𝑡)⃗⃗ ⃗⃗ ⃗⃗ ⃗⃗   )を

取得し、その二次の時間相関を取ることで、回転相関緩和挙動を観測した。得られた回転相

関関数 C2を取得することで回転運動を評価した。 

 

 𝐶2 (𝑡) ≝
3 〈𝑢(𝑡)⃗⃗ ⃗⃗ ⃗⃗ ⃗⃗  ∙ 𝑢(0)⃗⃗⃗⃗ ⃗⃗ ⃗⃗  ⃗〉 − 1

2
 (2.6) 

 

 配向ベクトルの取り方として、複数の候補が存在する。仮にこの C2 の形状が配向ベクト

ルの取り方に依存する場合、それは環の回転が異方的であることを意味する。我々は、環を
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貫通する方向 (axial vector)と環を横断する方向(cross vector)の二種の配向ベクトルを定義し、

それぞれの 3 次元回転に対応する C2を取得し、評価した。すると、axial vector の自己相関

に関しては環の対称軸が傾く運動モードに対応する緩和モードが観測されるはずである。

このモードを tilting mode と名付ける（図 2.4）。その一方で、cross vector の自己相関に関し

ては tilting mode のほか、環が対称軸周りを回転する緩和モードが同時に観測されるはずで

ある。このモードを wheeling mode と名付ける（図 2.4）。以上より、axial vector の緩和には

tilting mode のみ、cross vector の緩和には tilting と wheeling が混じったモードが観測される

ので、それぞれ対応する C2を C2,tilt, C2,mixと名付けた。 

 

 

図 2.4 orientation vector と観測されるモードの相関 

 

 加えて、cross vector に関しては wheeling mode のみの抽出を試みた。手法としては、すべ

ての環状分子、時間に対して axial vector を z 軸方向に並ぶように回転させ、その際の cross 

vector を取得し、その相関を取得した。この回転操作後の cross vector を ucross,2Dと表記し、

C2,tilt, C2,mixと同様に 2 次の時間相関を取得した。この ucross,2D の時間相関を C2,wheelとした。

その際、2 次元平面上での回転運動であり、長時間域で〈𝑢(𝑡)⃗⃗ ⃗⃗ ⃗⃗ ⃗⃗  ∙ 𝑢(0)⃗⃗⃗⃗ ⃗⃗ ⃗⃗  ⃗〉 = 1/2となることを考慮

し定義式は以下のようにした。 

 

 𝐶2,wheel (𝑡) ≝
2 〈𝑢cross,2D(𝑡)⃗⃗ ⃗⃗ ⃗⃗ ⃗⃗ ⃗⃗ ⃗⃗ ⃗⃗ ⃗⃗ ⃗⃗ ⃗⃗ ⃗⃗  ⃗ ∙ 𝑢cross,2D(0)⃗⃗ ⃗⃗ ⃗⃗ ⃗⃗ ⃗⃗ ⃗⃗ ⃗⃗ ⃗⃗ ⃗⃗ ⃗⃗ ⃗⃗ ⃗⃗  〉 − 1

1
 (2.7) 

 

図 2.5 wheeling mode 抽出の模式図 
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2. 4. MD シミュレーションによる環、軸の並進ダイナミクス観測 

 

 まず、α-CD/PEG 系ポリロタキサン溶液の分子動力学シミュレーションにより、α-CD 、 

PEG モノマーの並進運動を評価し、中性子準弾性散乱の実験結果と比較した。シミュレー

ションでは 80 mer の PEG 上にα-CD 数が 3 個（包接率は 7%）存在するポリロタキサンを

用い、中性子準弾性散乱実験で用いたポリロタキサンと同様にそろえた。シミュレーション

によって得られた PEG 単体、α-CD 単体、ポリロタキサン中のα-CD の平均二乗変位を図

2.6 に示す。PEG モノマーの拡散はα-CD よりも速いことが分かる。また、ポリロタキサン

中のα-CD の拡散係数はα-CD のみの系と比較してわずかに遅いダイナミクスを示すこと

が明らかになった。この傾向は我々が先に行った中性子準弾性散乱実験の結果と一致して

いる。さらに、中性子準弾性散乱実験の空間レンジに対応した MSD 域（4.0 – 14.2Å）にお

いて、MSD の時間に対する傾きから並進拡散係数 D を評価した。結果を表 2.1 に示す。中

性子準弾性散乱実験およびシミュレーションから得られた並進拡散係数を比較すると（表

2.1）、両者はおおよそ良い一致を示し、シミュレーションの正当性が検証された。 

 さらに、ポリロタキサンにおける PEG の運動モードを解析した。中性子準弾性散乱測定

の結果から、PR 中の PEG の運動にはモード分散が存在することが明らかになった。これは

PEG in PR はこの 4.0 – 14.0Å時空間域において、単純な拡散モードではなく複数のモードの

モードに分離し、それぞれの拡散係数はポリロタキサン中の環の並進拡散、PEG 単体の並

進拡散の拡散定数に近い値を示すという結果が得られた 41。この PEG in PR の運動モード分

散に関して解析するために、PEG モノマーの拡散係数を求めた。ここで、シミュレーション

の結果から、環からのモノマー距離（図 2.2 中の Nmon）を変数として、モノマーの拡散係数

をプロットすると、図 2.7 (a)のような分布となった。このプロットから、PEG モノマーの拡

散係数は環に最も近接している場合は環と同じで、環から離れるごとに速くなり、PEG 単

体の拡散係数に漸近することが分かる。このことから、図 2.7(b)に示すように、環付近の PEG

モノマーは環により強く拘束を受けるものの環から離れるにしたがって拘束が解けると推

測される。 
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図 2.6. PEG 単体、α-CD 単体、ポリロタキサン中のα-CD の MSD 

 

表 2.1 QENS 測定 41, MD シミュレーションによって算出した環・軸の拡散係数 

Sample Free PEG Free CD CD in PR 

D (QENS) [10-7 cm2/s] 40 13 11 

D (MD) [10-7 cm2/s] 27 12 8.6 
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(a) 

 

(b) 

 

図 2.7. (a)環の拡散係数の Nmon依存性、(b)(a)から予想される環と軸のダイナミクス 

 

2. 5. スライド拡散運動 

 

2.5.1 軸に沿った環のダイナミクス 

 

 MD の結果が実験を再現することが明らかになったので、ここからポリロタキサンにおけ

る環状分子のスライドダイナミクスの抽出を試みた。ここでも、包接率 7%のα-CD/PEG ポ

リロタキサンを用いた。α-CD と最近接の軸モノマーindex から算出した、軸上における環

のトラジェクトリ―を図 2.8(a)に示す。このトラジェクトリ―から式 2.4 を用いて MSD を

算出すると、図 2.8(b)のような時間依存性を示した。MSD は 100 ps 以内の短い時間域にお

いて急激に立ち上がり、その後時間に対して比例することが明らかになった。このことから、

軸上における環の運動は 100 ps 以内で活性障壁の間を往復するジャンプ拡散運動になって

いることが考えられる。遅い拡散モード域において、MSD の時間に対する傾きから拡散係

数 Dslideを評価した。この際、拡散は 1 次元的であるため前係数を 1/6 から 1/2 に変更し、 
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 𝐷slide =
ΔMSDslide(𝑡)

2Δ𝑡
 (2.8) 

 

とした。力場の平衡長から PEG モノマーの値を 3.68Åとして index と nm を換算したとこ

ろ、Dslideの値は 1.42 Å2/ns 程度と見積もられ、環の並進拡散係数（8.6 Å2/ns）と比較して非

常に遅いことが明らかになった。 

 

(a) 

 

(b) 

 

図 2.8 (a)軸に沿った環のトラジェクトリ―(b)スライド運動に対応する環の MSD 
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2. 5. 2. スライドダイナミクスの温度依存性 

 

 スライドダイナミクスに関してより詳細に調べるためα-CD 単体の並進拡散、PEG 単体

のモノマー拡散、ポリロタキサンのスライド拡散に対応する MSD の温度依存性を調べた。

300 K ~ 420 K の各温度に対して 300 K と同様に並進拡散、スライド拡散に対応する MSD を

算出したところ、図 2.9 に示すような依存性を示した。α-CD、 PEG モノマーの並進拡散

に関しては温度に比例して MSD が変化したのに対し、スライド拡散に関しては温度上昇に

対して急激に MSD が上昇した。これを以下の Einstein-Stokes 式を用いて整理することを試

みた。 

 

 
𝐷 =

𝑘B𝑇

6π𝑅h𝜂(𝑇)
. 

(2.9) 

 

溶媒粘度、温度を用いて拡散係数を ηD/T のように規格化した。溶媒粘度は実験値 51と半経

験式である Andrade の式 52から算出した。すると、α-CD 単体、 PEG 単体の拡散係数に関

しては温度依存性が無くなったのに対し、ポリロタキサンのスライド運動に対応する拡散

係数は図 2.9(d)に示すように、アレニウス的な温度依存性が残ることが明らかになった。 

この結果から、スライド拡散係数においては Einstein-Stokes 項の他に、活性障壁項が残るこ

とが明らかになった 48。この活性障壁の値を Eaとすると、Eaは 8.92 kJ/mol となった。スラ

イド運動がジャンプ拡散モードとなることを考えると、この値は軸上における環のポテン

シャル障壁と相関すると考えられる。即ち、以下の式のように表される 53。 

 

 𝐷slide ∝
𝑘B𝑇

𝜂(𝑇)
exp(−

𝐸a

𝑅𝑇
). (2.10) 

 

ここで、R は気体定数、kBはボルツマン定数である。 
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図 2.9 (a) α-CD 単体、(b)PEG 単体の並進拡散、(c)ポリロタキサンにおけるスライド拡散の

平均二乗変位の温度依存性、(d)規格化拡散係数の温度依存性 

 

 

 

第二章 2.5.3 節～第四章(p24 – p73)は未発表データが含まれるため公開不可 
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第 5 章. 結論 

 

 本研究を通して、分子マシンや強靭な環動ゲルとしての応用が期待されているポリロタ

キサンにおけるスライド・回転運動モードの解明、並びにスライド運動が環動ゲルの力学物

性に与える効果に関して全原子分子動力学法、粗視化分子動力学法を用いて解明を試みた。

α-CD/PEG 系ポリロタキサンに対して全原子分子動力学法を用いて、環のスライド拡散係

数を定量することに成功した。また、この拡散係数は軸上のポテンシャル障壁によって支配

されることを明らかにし、スライド運動を定式化することに成功した（𝐷slide ∝

𝑘𝐵𝑇

𝜂
exp(−

𝐸𝑎

𝑘𝐵𝑇
)）。また、環の種類が変わるとスライド拡散係数が変化する事を実際に確認し

た。この結果は、分子マシンや分子スイッチとして応用が進んでいるロタキサン材料の分子

デザインを行う上で重要な成果であり、今後この式を用いて任意のスライド速度を持つロ

タキサンのデザインが可能になることが期待される。環の拡散係数がポテンシャル障壁と

相関していることが明らかになった一方で、その前係数に関しては十分に理解が進んでい

ない。今後の展望としては他の軸と環の組み合わせに対してもポテンシャル障壁の検討を

含めた解析を行うことで、得られた式の一般性を検討すると同時に、前係数の支配因子を解

明することが重要である。これにより、スライドダイナミクスのより定量的な理解が見込ま

れる。 

 また、CD/PEG 系ポリロタキサンのみならず、クラウンエーテル系ロタキサンにおいても

スライド運動の解析を行った。その結果、クラウンエーテル系においてはカルボニル基の存

在がスライド運動を妨げることが明らかになった。軸にカルボニル基の存在しないロタキ

サンをデザインし、実際に中性子準弾性散乱実験によりそのダイナミクスを観測したとこ

ろ、環と軸の内部モードに起因すると思われる動的構造因子におけるダイナミクス分散が

観測された。 

 もう一つの重要なポリロタキサンの分子ダイナミクスである環の回転運動に関しても、

α-CD/PEG 系ポリロタキサンに対して全原子分子動力学シミュレーションを行った。シミ

ュレーションによって得られた回転時間は NMR の測定結果とおおよそ一致していた。ま

た、環の回転速度は回転方向によって異方性があることを見出した。また、この回転速度は

環の包接率によっても異なることを明らかにした。本研究はポリロタキサンを用いた薬剤

をデザインする際に有用であるが、回転速度を決める因子は明らかになっておらず、より定

量的な理解のために環と軸の組み合わせを変えたより詳細な検討が必要である。 

 次いで、粗視化分子動力学法を用いて環動ゲルの粗視化モデルをデザインし、力学物性の

シミュレーションを行った。その結果、環動ゲルの低いヤング率・強靭性といった特徴的な

物性を再現することに成功した。さらに、それらの物性と伸長下での環のスライド距離 Nslide
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を定量的に結び付けることに成功した(𝐸𝑆𝑅 = 𝐸affine (1 −
𝑁slide

𝑁0
)
2
)。また、環動ゲルの高伸長

に関しては軸が 8 の字架橋点を介して伸長方向に引きずり出されることで発現すること、

強靭性に関しては引きずり出された複数の軸が多数の鎖で応力を支えることで発現するこ

とがシミュレーションによって明らかになった。本研究は環動ゲルの柔軟・強靭化の分子論

的メカニズムを解明した初めての研究であり、さらなる強靭環動ゲルのデザインにおいて

非常に有用であり、今後はこの研究をもとに様々な新規環動ゲルがデザインされると期待

される。しかしながら、この Nslide を決める因子は明らかになっておらず、包接率、軸長、

高分子濃度等を変えて同様の検討を行うことで、より詳細な環動ゲルの構造‐物性相関を

解明することが必要である。また、今回試行した系は平衡に近い系であり、破断しない結合

ポテンシャルを用いている。従って、応力緩和並びに破壊のダイナミクス、動的粘弾性に関

しては未観測である。今後の展望として、環の拡散係数 Dslideや Nslideが環動ゲルの動的粘弾

性にどのように影響するかを調べることで、自在な粘弾性、強靭性を持つ環動ゲルの分子デ

ザインが可能となると期待される。 
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