
平成 4年 5月 10日 641

ヒアルロン酸ナ トリウム水溶液の電導度

今泉 雅資,中塚 和夫,古嶋 正俊

大分医科大学眼科学講座

要  約

硝子体ゲルの立体的網目構造に包摂された水の性質を解明するために,様々な濃度のヒアルロン酸ナ トリウ

ム水溶液の電導度を 25°Cの 下で測定 し, ヒアル ロン酸ナ トリウム水溶液の濃度 と比電導度および当量電導度

との関係 を求めた。いずれの電導度曲線においても,ヒ アルロン酸ナ トリウムの濃度 とのあいだには,3つ の

相が見出 された.特 に,当量電導度は,高濃度及び低濃度領域では高い濃度依存性 を,中間濃度領域では低い

濃度依存性が認められた。以上の結果より,ヒ アルロン酸ナ トリウム水溶液中の水は,濃度に応 じて,異なる

物性 を示すものが少なくとも3種類存在 し,中 間濃度領域のヒアル ロン酸ナ トリウム水溶液は,硝子体内のイ

オン環境の恒常性を保持するための緩衝作用を果たしている可能性が示唆された。(日 眼会誌 96:641-644,

1992)
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Abstract
In order to elucidate the property of water contained by the stereoic network in the vitreous gel,

the conductivity of sodium hyaluronate solutions was measured in various concentrations at 25"C and
the relationship between concentrations of sodium hyaluronate and conductivity was evaluated. Each

conductivity curve was divided into three stages. Equivalent conductivity was highly dependent upon

the concentration of sodium hyaluronate at high and low eoncentrations, but was rather independent
of it in intermediate concentrations. These results suggest that there are three tlpes of water
dependent upon the concentration of sodium hyaluronate, indicating physical variety, and that sodium

hyaluronate solution in the intermediate concentration may possibly have a bufrer homeostatic action
on the ionic environment in the vitreous body. (Acta Soc Ophthalmol Jpn 96:641-GM, 1992)
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I緒  言

硝子体は,眼内マ トリックスにおける重要な透明相

で,98%以上の水を含有する親水グルである。硝子体

の構造に関 しては,Balazsl)が 提出したモデルがよく

知られている。このモデルによれば,硝子体は細いコ
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ラーダンフィラメン トが立体的な籠状の格子を無数に

構成し,そ の籠の中にコイル状の ヒアルロン酸分子が

収まっている構造 と考えられている.しかし, このよ

うな構造では硝子体特有の粘弾性に関 して十分な説明

ができないといわれている2)3)。

そこで,我々は硝子体グルの高次構造を解明するこ

とを目的に,硝子体中の水の物性並びに高分子との相

互作用の研究を開始 した。本研究では,その第 1過程

としてヒアルロン酸グルの水の性状を電導度測定とい

う物理化学的手法を用いて検討した。

II 実験方法

1.電導度の測定方法

試料は和光純薬の生化学用 ヒアル ロン酸ナ トリウム

を用いた。ナ トリウム塩を用いた理由は,硝子体内の

生理的 pH 7.3～ 7.5においては,ヒ アルロン酸はナ ト

リウム塩 として存在 しているからである.電導度の測

定には,電導度計 (東亜電波工業,CM‐40S型)と 測

定セル (東亜電波工業,CG‐ 51l B)を用いた。測定温

度 は 25℃ で,測定 用 サ ンプル カップを循環恒温漕

(Haake CF)と 接続することによって,一定に保った .

2.電導度の測定原理

酸や塩基またはこれらの塩を溶かした水溶液は一般

に電気を通すことが知られている.た とえば,塩化ナ

トリウムの水溶液では,イ オンの解離が生じ,こ の水

溶液に電場をかければ,Na十は陰極方向に,Cl~は陽極

方向に移動することによって,電流が流れる。こうし

た電気の流れやす さを表わす尺度 として,抵抗の逆数

を用い,こ れは電導度 と呼ばれる4)。

電導度は電極の断

面積に比例し,電極間の距離に反比例することから,

これを断面積 lcm2距離 lcmと した場合の値 (比電導

度)で表現する。電導度と比電導度 との間には,次式

で示される関係がある4).

比電導度 (S/cm)=

鑑ント×電導度(S) (1)
また,電解質溶液の電導を論じる場合には,今述べ

た比電導度のほかに当量電導度を用いる。当量電導度

とはある溶液中の lg当量の電解質によって生じるイ

オンの電導能力を表わすもので,次式によって定義さ

れる4)。

当量電導度(Scm2)=

1′
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但し,本実験では, ヒアルロン酸ナ トリウムの分子量

や電荷の数を,厳密に規定することが困難なため, 1

当量濃度を lg/′ と定義してこれを用いた.

III 結  果

図1に は, ヒアルロン酸ナトリウムの濃度と比電導

度との関係を示した。ヒアルロン酸ナ トリウムの濃度

を増していくと,比電導度は増大していった。この比

電導度曲線は,比電導度の増加の程度から3つの相に

区別できた。第 1相は, ´瓢更 (以下 cl′
2と 略す)が 0

から0.3ま での領域で,電導度の増加の程度は非常に

小さい。第 2相は,c″が0.3か ら4ま での領域で,増
加の程度は第 1相 と比較すると大きい。第3相は,cl′

2

が4以上の領域で,増加の程度は再び低くなり,プ ラ

トーに到達している。これは, ヒアルロン酸ナトリウ
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図1 ヒアルロン酸ナトリウムの濃度と比電導度との

関係.横軸にはヒアルロン酸ナトリウムの濃度の平

方根を,縦軸には比電導度を示した。濃度の単位は

g/′
.
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図2 ヒアルロン酸ナトリウムの濃度と当量電導度と

の関係.横軸にはヒアルロン酸ナ トリウムの濃度の

平方根を,縦軸には当量電導度を示した。濃度の単

位は g/′
.

当量濃度 (equ/′ )
×比電導度(S/cm) (2)
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電導性を示 した。図 1お よび図 2か ら明らかなよ うに,

両曲線は 3つ の相に区別された.特に,当量電導度曲

線についてみれば,溶液の濃度 とのあいだには,相反

する電荷をもつイオン間に働 く静電的な引力 によっ

て,

И=И°―(A+BИ°
)c172

И :当量電導度

И°i無限希釈時の当量電導度

A,B:溶 媒 と温度に依存する定数    (3)
によって表現される直線関係が存在することが知 られ

ている(Debye‐ Huckelの 理論 )4)。 本実験でも,当量電

導度曲線に着 目してみると,第 1相では,濃度の増加

に対する当量電導度の減少は非常に大きく, イオン間

の相互作用力が濃度に大きく依存 していると考えられ

る。逆に第 2相では,減少の程度は比較的緩やかなも

のに変化 している。これは,イ オン間の相互作用力が
,

あまり濃度に依存 しない状態に変化 した と考 え られ

る。第 3相では,減少の程度は再び上昇している。

硝子体中の ヒアルロン酸濃度は,動物の種,年齢 ,

グル中の局在性によって異なるが,ヒ トでは 100～ 400

μg/ml,ウ シでは 300～ 630 μg/mlと いう値が報告 さ

れている8)9)。 これらの値は,当量電導度曲線上ではほ

ぼ第 2相 に相当し,当量電導度があまり濃度に依存 し

ない傾向があるといえる。この結果から,こ うした ヒ

アルロン酸の中間濃度領域では, ヒアルロン酸の濃度

によって,硝子体内のイオン間の相互作用力が変化し

にくく, ヒアルロン酸が硝子体内環境の恒常性を保持

するための緩衝作用を果たしている可能性が示唆 され

た。さらに,当量電導度曲線に出現した 3つの相は
,

ヒアルロン酸の影響によって,低濃度領域 (第 1相 )

では自由水が多 く存在し,高濃度領域 (第 3相 )では

結合水が多 く存在し,中間濃度領域 (第 2相)は両者

が共存 した状態を表わしているのではないかと推測し

た。Aliら によれば,牛眼硝子体中の 20%の 水は ヒアル

ロン酸 との結合水であると報告 されている10)。

以上の考察 より, ヒアルロン酸ナ トリウム水溶液中

の水は,濃度に応じて,異なる物性を示すものが少な

くとも 3種類存在すると結論 された。

稿を終えるにあたり,御指導を賜わりました山之内タロー
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わりました本学生理学講座の山田和廣教授に深謝致 しま

す。
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ムの濃度の増大に伴って,初めの うちは,溶液中の解

離イオン数も増大するので比電導度は増大 していくの

に対 して,十分高濃度になると,イ オン間に働 く静電

引力や摩擦などによって,イ オンの移動度が減少する

傾向がでてくるためと考えられる。

図 2には, ヒアルロン酸ナ トリウム濃度 と当量電導

度 との関係を示 した.濃度の増加に伴い,当量電導度

は減少 していくが,減少の程度から,比電導度 と同様

に,3つの相に区別できた。第 1相 は,cψ が 0か ら0.3

までの領域で,電導度の減少は非常に大 きいことが特

徴である。第 2相は,cl″が 0.3か ら4ま での領域で,

減少の程度は比較的緩やかなものに変化 している.第
3相は,cl′

2が 4以上の領域で,減少の程度は再び上昇

している.ま た,無限希釈時の当量電導度は,図 2の

グ ラフを濃度 Og/′ に補外 して求 めた ところ,306

μscm2/gでぁった。

IV考  按

生体を構成する物質の中で,水の占める割合は高 く,

また生体物質の様々な反応や輸送 も,水を媒体とした

系の中で成立している。このように,水は生命を維持

するために不可欠な物質である.そのため,生体組織

の多 くは,高分子の立体網目構造によってつくられる

ミクロな空間の中に多量の水を包含 して,組織外への

水の自己流出を妨げている5).特 に,硝子体はその高い

含水率では群を抜いている1)6)7)。 _般に,生体高分子ゲ

ルは,解離基あるいは少量の電解質を含んでいるので,

電導性を示すが,その大きさは水の物理化学的性質に

依存 している。すなわち,水 (自 由水)の 誘電率は

78.5(25°C)と 非常に大きく, 自由水中では溶質のイ

オン同士は弱い相互作用しかできないため,電導度は

高 くなる。一方,高分子電解質に東縛 されたいわゆる

結合水と称される水分子は,分子が固定され分子回転

が東縛されるため,誘電率が小さくイオン間の相互作

用 も大 きく,電導度は低 くなる4)5)。 以上のように,電

導度を測定することによって, グルの中のイオン間の

相互作用や水に関す る情報が得 られ る と期待 され

る。).

本実験では,硝子体の主要構成成分の一つであるヒ

アルロン酸に注 目し, ヒアルロン酸ナ トリウム水溶液

の比電導度の測定を行い,濃度に対す る比電導度及び

当量電導度曲線を求めた。 ヒアルロン酸ナ トリウム塩

は水に可容性を示 し,ナ トリウムイオンとヒアルロン

酸イオンに解離し, ヒアルロン酸ナ トリウム水溶液は
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尚,本論文の一部は,第 95回 日本眼科学会総会で発表し
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