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研究成果の概要（和文）：磁気計測による新規の化学・生化学センサの開発のために、磁性ナノ粒子を刺激応答
性ハイドロゲルに内包した磁気ハイドロゲルをバイオセンシングのラベルとして創製した。磁性ナノ粒子の分
散・凝集状態を制御するために、磁性ナノ粒子がpH等の化学的刺激に応答するハイドロゲル中に適切な配置で分
散し、かつゲル中で物理的な回転・振動をすることができる、構造制御された磁気ハイドロゲルラベルである。
pH応答性ゲルの膨潤特性の変化に伴い、磁性ナノ粒子の流体力学的振舞（物理的な運動）の変化を交流磁化計測
により検出した。さらに、この磁気ハイドロゲルを用いて、交流磁化特性の計測によってアンモニアガスを検出
することに成功した。

研究成果の概要（英文）：Ferrogels composed of magnetic nanoparticles and stimuli-responsive 
hydrogels have been synthesized as a magnetic label for chemical/biochemical biosensors. Magnetic 
nanoparticles are dispersed in a stimuli-responsive polymer hydrogel with keeping a capability of 
physical motions such as rotation and vibration, exhibiting a magnetic relaxation (Brownian 
relaxation) based on their hydrodynamic behaviors against alternating magnetic fields. Modulations 
of the hydrodynamic behaviors of magnetic nanoparticles in the ferrogels have been detected by 
dynamic magnetization measurements of the ferrogels with a swelling behavior of a pH-responsive 
polymer hydrogel. The detection of ammonia gas has been successfully demonstrated using the 
pH-responsive ferrogel from the dynamic magnetization measurements.

研究分野：磁気工学

キーワード： バイオセンシング　ハイドロゲル　刺激応答性高分子　磁性ナノ粒子　交流磁化計測
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研究成果の学術的意義や社会的意義
生体から取り出した体液やガスなどを計測することで、健康や疾患の状態を評価する技術は予防医学や迅速な診
断のために不可欠の医療技術であり、本研究はそれを実現するのに遠隔操作も可能な磁気技術を活用し、簡便か
つ高精度のセンシング技術に資するものである。そのための材料開発において、化学的な操作によって磁性材料
の特性を変化させる、つまり磁気学と化学・生化学を融合するという新しい視点を導入し、その成果として皮膚
ガスの成分でもあるアンモニアガスを磁気ハイドロゲルと磁気センサを使って計測し、健康や医療の診断に資す
るデータを提供しうる可能性があることを実験的に示すことに成功した。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 

磁気センサは物理センサとして広く活用されており、現代のエッジコンピューティングにお

いては不可欠のものとなっている。また、磁気センシングは、生体計測、バイオセンシングのよ

うな化学、生化学の分野においても、光学的手法、電気化学的手法、電気的手法等と比較して、

低侵襲かつ遠隔的に行うことができる利点がある。さらに、信号の雑音源となる磁性体が通常の

環境中に存在しないことから高感度の計測手法として注目を集めている。このような磁気バイ

オセンシングの応用では被検出物質（イオンやタンパク質等のバイオマーカー）と相互作用する

磁性ナノ粒子ラベル（標識）からの磁気信号（磁場）を磁気センサで検出している。一般的には、

交流磁場で励磁した粒子からの磁気信号を検出する。磁性ナノ粒子からの磁気信号は交流磁場

に対して粒子の回転や振動といった物理的運動が起きやすい液体中で大きくなることから、液

中でのセンシングにおいて有効である。その原理は以下のようなものである。磁性ナノ粒子ラベ

ルに被検出物が結合して、その流体力学的体積が変化すると、その交流磁化特性が変化する。特

に交流磁化の周波数特性の変化から物質の検出を行う。しかし、液体中で磁性ナノ粒子の分散・

凝集状態を制御するのは容易ではない場合があるため、磁気的手法による液中でのセンシング

ではラベルとなる磁性ナノ粒子の液中での分散・凝集などの複雑な振舞を高精度に制御する必

要がある。そこで、センシング中の磁性ナノ粒子の分散・凝集状態を制御するために、磁性ナノ

粒子が pHやイオンなどの化学的刺激に応答するハイドロゲル中に適切な配置で分散し、かつゲ

ル中で物理的な回転・振動をすることができる、構造制御された複合磁気ラベルを作製し、pH

変化に応答したゲルの膨潤・収縮に伴う磁性の変化を検出する。ハイドロゲルの構成成分の大部

分は水であることから、磁性ナノ粒子は物理的な運動が適切に制御された流動性のある環境中

に置かれていることになる。この磁気ラベルは、ハイドロゲルの化学的あるいは生化学的刺激応

答性を活用して、内包する磁性ナノ粒子の磁気的性質を変調させることを原理としており、磁気

学と化学・生化学を融合する研究である。 

 

２．研究の目的 

磁気計測による新規の化学・生化学センサの開発のために、磁性ナノ粒子を刺激応答性ハイド

ロゲルに内包した磁気ハイドロゲルをバイオセンシングのラベル（標識）として創製することを

目的とする。より具体的には以下のとおりである。 

磁性ナノ粒子の分散・凝集状態を制御するために、磁性ナノ粒子が pHやイオンなどの化学的

刺激に応答するハイドロゲル中に適切な配置で分散し、かつゲル中で物理的な回転・振動をする

ことができる、構造制御された磁気ハイドロゲルラベルを作製する。また、刺激に応答したゲル

の物性変化に伴う磁性ナノ粒子の流体力学的振舞の変化を交流磁化計測により検出、特に刺激

に応答した膨潤特性に伴う交流磁化特性の変化をセンシング

信号とする。本研究では主に pH応答性ポリマーを用い、アン

モニアガスの吸収によるゲル中の pH 変化を交流磁化特性か

ら計測し、アンモニアガスセンシングへの応用についてその

可能性を示す（図 1）。 

また、ハイドロゲル中での磁性ナノ粒子の流動的な振舞を

より顕在化するために、マクロポーラスなハイドロゲルの作

製を行い、磁性ナノ粒子を内包させて交流磁化特性の変化を

調査した。 

 



３．研究の方法 

3-1．pH応答性スルファメサジンポリマーと磁性ナノ粒子との複合ゲル 

応答する pH 範囲が中性付近にあり、塩基性において親水性へと変化するスルファメサジン

（SAM）を用いて磁性ゲルを作製し、交流磁場印加時のハイドロゲル内の磁性ナノ粒子の挙動

を複合体の膨潤率との相関で評価した。 

はじめに、SAM と複合するための酸化鉄ナノ粒子を作製した。ソルボサーマル法によって作

製した酸化鉄ナノ粒子にクエン酸を超⾳波照射下で修飾することで、一次粒径 19 nm、流体力学

的径 25 nmの単分散の酸化鉄ナノ粒子分散液を得た。次に、スルファメサジン（SA）とメタク

リロイルクロリドによって SAM を合成した。合成物は FT-IR と NMR によって SAM であると

同定し、架橋剤 N’,N”-メチレンビスアクリリアミド（MBAAm）を架橋剤としてゲル化する条件

を探索した。また、作製したゲルの応答 pH範囲と膨潤率を測定した。作製した SAMゲルは、

pH=8から pH=10の間で急激に膨潤状態が変化することが確認された。 

次に、クエン酸修飾酸化鉄ナノ粒子と SAMの複合体を作製し、ゲル作製時のモノマーの量及

び架橋剤の比率により物性がどのように影響を受けるかを各 pHにおける膨潤率、交流磁化の周

波数依存性の測定から評価した。 

またアンモニア水溶液を入れたフラスコと磁性ナノ粒子／SAM 複合ゲルを入れたフラスコを

チューブで接続し、チューブの途中に入れたバルブの開閉でゲルへのアンモニア吸収量を制御

し、交流磁化の周波数依存性を測定し、アンモニア吸収時間（吸収濃度）と交流磁化特性の変化

との相関を評価した。 

 

3-2．マクロポーラスなポリアクリルアミドハイドロゲルと磁性ナノ粒子との複合ゲル 

ポリアクリルアミドゲルは以下の方法で直径約 3 mmの球状のゲルビーズを作製した。重合開

始剤である過硫酸アンモニウム（APS）の溶液と、アクリルアミドモノマー、架橋剤MBAA、重

合促進剤テトラメチルエチレンジアミン（TMED）の混合溶液をそれぞれ用意する。この 2つの

溶液をそれぞれシリンジからシリコンオイル上に射出し、オイル上で 2 液が混合されるとゲル

ビーズのもととなるゾルの液滴が形成される。シリコンオイルに入れたまま、-15℃で保管しゲ

ルビーズを生成させた。このような凍結法によってゲル化の際にポリマー相と水相に相分離し、

水相は最終的にはマイクロメートルサイズの空孔となる。このゲルビーズを洗浄、乾燥後、ソル

ボサーマル法で作製した酸化鉄ナノ粒子のコロイド液を滴下し含浸させて、磁性複合ゲルビー

ズを作製した。モノマー濃度を変えてゲルビーズを作製し、交流磁化特性を評価した。 

 

４．研究成果 

4-1．pH応答性スルファメサジンポリマーと磁性ナノ粒子との複合ゲル 

pH 応答性ポリマーとしてキトサンを用いた場合、内包する酸化鉄ナノ粒子が化学的に安定で

はない pHが 3程度以下でないと膨潤状態が大きく変化しなかったため、中性付近から高 pH領

域で膨潤状態が変化するポリマーとしてスルファメサジンを選択した。またキトサンの場合は

ゲルではなくゾル溶液に磁性ナノ粒子を混合した場合でも、粒子の運動性が強くキトサン分子

によって拘束されたためと考えられる交流磁化特性しか示さなかったため、図 1 に示したよう

な原理での pHに依存した交流磁化特性の変化を得ることはできなかった。 

クエン酸修飾酸化鉄ナノ粒子と SAMの複合体を作製する条件として、ゲル作製時のモノマー

の量及び架橋剤の比率により物性がどのように影響を受けるかを各 pHにおける膨潤率、交流磁

化の周波数依存性の測定から評価した結果、架橋剤濃度が等しい場合はモノマー量が少ないほ



ど、またはモノマー量が等しい場合は架橋剤濃度が低い

ほど膨潤率が大きくなり、外部環境変化により敏感な磁

性ゲルが得られることがわかった。しかし、モノマーの

量が少なすぎると、機械的強度が低下し、扱いにくいこ

とがわかった。 

 そこで、この後の評価では取り扱いができるレベルの

機械的強度を持ち、pH 変化に対する膨潤度の変化が最

も大きな複合ゲルが得られる条件で作製した試料を用

いて評価を進めた。図 3は最適化された条件で作製した

磁性ナノ粒子／SAM複合ゲルについて、pHを 7から 12まで変えて測定した交流磁化の周波数

依存性を示している。実数部の値は pHの増加とともに単調に増加しているが、pHが 8から 10

まで変化したときに顕著に増加している。虚数部も pH が 8から 10まで変化したときに顕著に

変化しているが値だけではなくピークとなる緩和周波数の変化も見られ、pHが高くなるにつれ

て緩和周波

数は高周波

数側にシフ

トしている。

このことは

pH の増加と

ともに、ゲル

に内包する

磁性ナノ粒

子の流体力

学的な運動

能が向上していることを示唆している。つまりゲル内部の流動性が向上していることを意味し、

図 2に示す pHに対する膨潤度の変化に対応している。このことは図 1に示す磁性ゲルの交流磁

化特性の刺激応答の原理と一致している。 

 作製したスルファメサジンゲルは pHが 8から 10の間で急峻に膨潤度が変化する。これでは

この磁性複合ゲルでは限られた範囲でしか pH計測を行うことはできない。しかし、急峻に変化

する性質を活用すればわずかな pH変化を計測することができ、その変化を起こす反応のセンシ

ングを高感度に行うことが可能になる。その代表例として、アンモニアガスのセンシングのデモ



ンストレーションをこの複合ゲルを用いて行った。図 4 は交流磁化実数部の周波数依存性をア

ンモニアガス吸収時間を変えて測定した結果を示しており、吸収時間と吸収濃度との相関も併

せて示している。アンモニアガス吸収時間に対応した pHの変化も併せて測定しているが、いず

れもよい相関関係を示している。この結果から本研究で作製した磁性複合ゲルによって 5×10-6 

mol/Lの濃度のアンモニアガスの検出が可能であることが示された。アンモニアガスは健康や疾

患の状態を表す皮膚ガスの成分でもあり、非侵襲でその計測と診断に資するデータを提供しう

る可能性があることをこのデモンストレーション実験は示している。 

 

4-2．マクロポーラスなポリアクリルアミドハイドロゲルと磁性ナノ粒子との複合ゲル 

 センシングラベルの感度の向上のためにはゲル内での磁性ナノ粒子の流動性の向上とゲルが

受けた刺激の影響を磁性ナノ粒子が強く受けることが不可欠であるが、ここではゲル内での磁

性ナノ粒子の流動性の向上を目的としてゲル内の細孔構造のマクロポーラス化を試みた結果を

示す。ここではポリマーとしてポリアクリルアミドを用いており、刺激応答性は示さない。 

 凍結法によってゲル化の際にポリマー相と水相に相分離させ、水相は最終的には空孔となる。

本研究で購入した動的光散乱法によるゲル内部の微細構造解析装置により、マイクロメートル

サイズの空孔と、ナノサイズのポリマー相の網目構造とを見分けることができた。ただし、構造

を数値化する観点からその絶対値の評価結果についてはさらなる検討が必要である。このマイ

クロメートルサイズの空孔に磁性ナノ粒子を含むコロイド液が内包されている。図 5 に内包し

ている磁性流体、及び複合ゲルの交流磁化特性を示している。どちらも 10 kHz付近に緩和周波

数のピークが現れている。交流磁化率虚数部に目を向けると、磁性流体の場合は交流磁化虚数部

の値が 10 Hzでほぼ 0から周波数とともに増加しているのに対し、複合ゲルでは 10 Hzでも 0よ

り大きな値からを示している。また交流磁化実数部においても、磁性流体では 1 kHz以下ではフ

ラットであるのに対し、複合ゲルでは単調に減少している。これらのことは磁性流体中の磁性ナ

ノ粒子よりも低い周波数領域に緩和周波数を持つ粒子成分が多く存在していることを示してい

る。ゲルのポリマーとの相互作用により、その運動能が制限されたために、この低い緩和周波数

を示す粒子成分が出現したと考えられる。一方で、10 kHz 付近に緩和周波数を持つ成分はゲル

中でも磁性流体と変わらない緩和機構を示している。この傾向はモノマー濃度を変えたゲルビ

ーズのいずれにおいても観察されている。このようにマクロポーラス化により、ゲル中でも磁性

ナノ粒子がバルクの流体中と変わらない運動能を示すことができることがわかった。一方で、ポ

リマーとの相互作用による一部の粒子の緩和機構の変調も観察されており、その相互作用の解

析の必要性があることも判明した。またナノ粒子の緩和機構の解析では単一の機構ではなく、多

分散性の機構に基づいた解析が必要であることも示された。 
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