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研究成果の概要（和文）：血液適合性(血小板接着抑制能)に優れた高分子材料中に観られる水の低温結晶化（昇温過程
での結晶化）は，無定型氷から結晶氷への転移ではなく，単分子あるいは2-3量体の水分子が起源であることを，温度
可変赤外分光法により明らかにした．これは，生体適合性材料中の特殊な水素結合ネットワーク構造を有する水の存在
を否定している．さらに，生体適合性に劣る数種の高分子材料中の水の温度摂動に伴う状態変化を調査し，多くの材料
中に低温結晶化水を見いだした．高分子材料のガラス転移温度および構成元素の比較により，低温結晶化水の有無は材
料の生体適合性ではなく，高分子鎖の運動性および水分子の捕捉力に依存していることが判明した．

研究成果の概要（英文）：Using temperature-variable infrared spectroscopy, recrystallization phenomena (cry
stallization of water molecules during the heating process) observed for water molecules incorporated in b
lood-compatible polymer materials could be ascribed to state changes of monomeric or oligomeric water mole
cules and not to the transition of amorphous ice to crystal ice, which denied the presence of water molecu
les having a specific hydrogen-bonded network. Furthermore, the infrared measurements of water molecules i
ncorporated in several kinds of polymer materials without blood compatibility indicated the presence of re
crystallization phenomena, too. Comparing the glass transition temperature with the composition of element
s in the polymers indicated that the recrystallization phenomena are strongly related to the mobility of p
olymer chains and the electrostatic interaction between water molecules and the polymers.
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１．研究開始当初の背景 
 医用インプラント材料あるいはバイオセ
ンシング素子などに要求される最も基本的
な表面特性は生体適合性である．血液と接触
する材料は，血液成分の凝固・粘着は許され
ず，バイオセンシング素子は，バイオマーカ
ー(ある疾患由来の生体物質)以外の夾雑物の
接着を回避しなければハイスループットア
ッセイは実現できない．両者ともに生体由来
物質の非接着性が基本的な要求事項である
が，この生体適合性の発現機構については決
定的な結論を得るに至っておらず，専らスク
リーニング的に材料探索が行われている．し
かしながら，先進的な生体適合材料の開発の
ためには，その発現機構の解明が必須である． 
 この分野における深刻な問題は，各研究グ
ループが異なった基準で生体適合性を述べ
ている点であり，”生体由来物質“を何にする
かによって全く異なる結論を与える． 
 一方で，生体適合性 (タンパク質接着量が
少ないという意味で) を有するとされる材料
中の水の動態から生体適合性の発現機構を
解明する試みがなされている．高分子－水系
の水の動態の評価手法で，最も一般的に用い
られる示差走査熱量法(DSC)によれば，生体
適合性に優れる材料中の水は，－100 oC にお
いても凍らない水(不凍水)が少ないとする幾
つかの報告がある．これとは別に，申請者ら
は，室温下での振動分光法(VS)により固体高
分子および水溶液中の水を評価し，生体適合
材料の水和圏は極めて小さい，ということを
見出している．DSC 法および室温下での VS
法は，原理や捉えている物理化学現象は異な
るが，両報告からは，水分子間の水素結合を
あまり乱さない，あるいは水分子を強く拘束
しない材料が生体適合性を有する，と解釈で
きると申請者らは考えた．ところが最近，申
請者らは，振動分光法により固体高分子中に
存在する極微量の水の相転移挙動の in site 測
定が可能な手法を構築し，固体高分子中の水
の相転移について検討したところ，これまで
の常識では考えられなかった水の凝縮，結晶
化，蒸着，昇華が存在することを見出した．
この結果は，DSC 法による解釈を全て否定す
るものではないが，DSC 法により得られる情
報の一部を修正しなければならないことを
強く示唆する． 
 
２．研究の目的 
 上述の背景を基に，最終的に高分子材料の
生体適合性の発現機構を解明することを目
指し，示差走査熱量法および申請者が開発し
た温度可変赤外分光装置を用いて，種々の高
分子中の水の構造(相転移挙動)を解析し，熱
量測定法と振動分光法により解釈される水
の相転移の違いを明確化する．生体適合性
（タンパク質の吸着量および細胞群の反応
（接着，伸展挙動））が異なる材料を選び出
して重点的に調査し，水の相転移と生体適合
性との相関について検討する． 

３．研究の方法 
 赤外吸収スペクトルの温度依存測定は，フ
ーリエ変換赤外分光器と分光用クライオス
タットを，自動ステージにより連動し構築し
た温度可変赤外分光装置（Figure 1）により行
った．分光器は，Perkin Elmer 社製 近赤外分
光器 SPECTRUM ONE NTS，自動ステージお
よびステージコントローラは，シグマ光機株
式会社製 SGSP26-150 および Mark-204，分光
用クライオスタットおよび温度コントロー
ラーは，Oxford Instruments 社製 Optistat-DN
および ITC601 T で構成した．Optistat-DN の
温度モニター部位は，試料設置部位と異なる
ため，別途試料付近に測温体を設置し試料温
度をモニターした． 

 
Figure 1. Schematic illustration of temperature 
variable Fourier transform infrared spectroscope.  
 
 温度可変赤外分光装置を用いて，種々の含
水固体高分子中あるいは高分子水溶液中の
水の温度依存スペクトルを得た．測定温度は，
298 K から 170 K の範囲とした．固体高分子
の場合には，乾燥高分子膜との差スペクトル
から，水のみのスペクトルを得た． 
 
４．研究成果 
４－１．ポリ-n-ブチルアクリレート中の水の
相転移挙動 
 ポリスチレンおよびポリ-2-メトキシエチ
ルアクリレート（PMEA）膜中の一次水和水
の相転移挙動に関する研究から，一般的解釈
である「一次水和水＝不凍水」は，必ずしも
正しくなく，不凍水のみ存在すると考えられ
てきた含水領域においても水の状態変化が
起こりうることを明らかにしてきたが，本研
究においては，さらに，固体高分子中の水の
凝縮，蒸着，昇華，気化の 4 つの状態変化は，
広く水構造の解析に用いられている熱量測
定では，検出不可能であることを明らかにし
た．具体的には，ポリ-n-ブチルアクリレート
中の一次水和水の相転移挙動を分光学的に
解析したところ，ポリスチレンと同様に，一
次水和水の凝縮・凍結・蒸着および昇華・融
解・気化が確認された（Figure 2）．しかしな
がら，熱量測定においては，凝縮，蒸着，あ
るいは昇華，気化を明確に示すシグナルを得
ることができなかった（Figure 3）．この結果
の差異は，それぞれの測定手法の水に対する
感度の違いではなく，検出対象が異なる，と 



 

Figure 2. Temperature-dependence of infrared 
spectrum of water in poly (n-butyl acrylate) with 
a water content of 0.44 wt% (a) and pure water 
(b).  
 

 
Figure 3. DSC curve of a hydrated poly(n-butyl 
acrylate) with a water content of 0.44 wt%. 
 
いう原理的な問題であることが判明した． 
熱量測定は，系の熱流束をともなう転移

（変化）を検出するが，固体高分子中の一次
水和水の凝縮，蒸着，あるいは昇華，気化は，
それぞれの転移と同時に，高分子マトリック
スからの脱着あるいはマトリックス中への
収着を伴い，その脱・収着熱が，水の相転移
熱と逆符号でほぼ等しく，互いの熱流束が打
ち消され，熱量測定では検出できないと考え
ると，上記の結果を説明できる． 
 
４－２. 水に不溶な高分子中の水の相転移
挙動 
 生体適合性に劣るとされる高分子材料
（Table 1）中の水の温度摂動に伴う状態変化
について温度可変赤外分光法を用いて調査
したところ，多くの材料中に低温結晶化水が
存在することが判明した．評価した高分子材
料のガラス転移温度および構成元素を比較
したところ，低温結晶化水の有無は， 

 
Figure 4. Relation between recrystallization 
temperature (Trc) of water in various polymers 
and their Tg. 
 
材料の生体適合性ではなく，高分子鎖の運動
性および水分子の捕捉力に依存しているこ
とが分かった（Figure 4）． 
 
４－３. ポリエチレングリコール水溶液の
相転移挙動 
 高い生体適合性を有する合成高分子とし
て知られているポリエチレングリコール
（PEG）水溶液の再結晶化挙動を，温度可変
赤外分光法により調査した．近年，高い抗血
栓性を有することが見出された PMEA 中に
も同様に再結晶化水が見出され、PEG と
PMEA に共通のある特殊な水の存在が生体
適合性の発現に関与する，と提案されている．
我々はこれまでに，PMEA 中の再結晶化水は、
単分子様の水が昇温過程で拡散を経て結晶
化(氷形成)することを報告した。本研究では、
含水率 37.5 wt%の PEG水溶液の再結晶化に
ついて精査した。PEG 水溶液中の水の再結晶
化は、PMEA と同様に、降温速度に強く依存
しており、低い降温速度で処理した試料では，
降温過程で全ての水が結晶化し，昇温過程で
の結晶化は全く認められなかった（Figure 5 
(left)）．一方，高い降温速度では、降温過程
での結晶化は観測されず，昇温過程での結晶
化，すなわち再結晶化のみが観測された
（Figure 5 (right)）．PMEA の場合，240 K
付近での一段階の再結晶化であったのに対
し，PEG 水溶液では、198 K および 210 K
における二段階での再結晶化が観測された
（Figure 7 (top)）。水の再結晶化に伴う PEG
鎖の形態変化について、CH 伸縮振動領域の
IR スペクトル（Figure 6 and Figure 5 
(bottom)）をもとに評価したところ， 

 
Table 1. Used polymers and their characteristics    
polymer  Mw103 Tg / K WC* / wt% 
Poly(n-butyl acrylate) PBA 79 224 0.437 
Poly(n-butyl methacrylate) PBMA 54 288 0.199 
Poly(2-methoxyethyl acrylate) PMEA 66 223 2.99 
Poly(2-methoxyethylmethacrylate) PMEMA 87 273 1.88 
Poly(2-ethoxyethyl acrylate) PEEA 75 250 2.42 
Poly(2-ethoxyethyl methacrylate) PEEMA 61 266 1.23 
* Water content (WC) at 88 %RH     

 



 

 
Figure 5. Temperature dependence of IR spectra 
of PEG aqueous solution with a water content of 
37.5 wt% in the OH stretching region. (a) 
Cooling process, (b) heating process. LDA: 
low-density amorphous solid water 
 

 
Figure 6. Temperature dependence of IR spectra 
of PEG aqueous solution with a water content of 
37.5 wt% in the CH stretching region. (a) 
Cooling process, (b) heating process. 
 

 
Figure 7. Temperature dependence of absorbance 
at 3250 cm-1 (A3250, top) and 2883 cm-1 
(A2883) (bottom). A3250: Characteristic peak of 
ice Ih, A2883: Characteristic peak of helical 
conformation of PEG. 
 
198 K で再結晶化した水は、PEG の結晶構造
単位を有する高分子鎖に水和した水分子で
あり，210 K で再結晶化した水は，PEG のラ
ンダム鎖に水和した水分子であることが判

明した。これらの結果は、再結晶化水が、あ
る特定の水素結合構造を持たないこと示す． 
 
４－４．まとめ 
本研究では、高分子濃厚水溶液中、および高
分子マトリックス内部における水の状態変
化と、当該材料の機能との相関を詳細に検討
した。水の収着·凍結·融解は、高分子材料の
劣化をもたらす重要な現象であり、本研究で
用いた手法による in situ での解析により、汎
用の高分子から高付加価値の高分子まで、ま
た、極地や宇宙船内壁の下地材など極低温下
で使用されるものまで、様々な材料の耐久性
向上にとって不可欠の情報が得られると期
待される。 
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