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Abstract 

 細胞膜の基本構造である脂質二重膜の運動性は様々な生物学的機能の発現に重要である。多様な膜の運動性の
うち膜内での輸送係数は脂質やタンパク質などの膜構成成分の再配置に直接関係する。これら輸送係数のうち運
動量輸送に関わる粘性係数の研究はまだあまり多くない。脂質二重膜は僅か二分子が形成する5 nm程度の厚み
を有する二次元膜であり、膜の粘性係数を測定することはそれ自体が本質的に難しい。本研究では放射光によっ
て誘起された共鳴ガンマ線を利用したメスバウアー時間領域干渉計法と中性子スピンエコー法を相補利用する
ことにより脂質分子の構造緩和運動を観測し、その緩和時間と膜の粘性係数を実験的に直接関連づけた。 
 
1. 序論 
 我々の体は数十兆個にもおよぶ細胞から形成され
ている。細胞の一つ一つは細胞膜で覆われ、外部から
栄養素を取り込み、老廃物を廃棄することにより多様
な細胞機能を発現し、我々の生命が維持されている。
細胞膜は細胞内外を連携する重要な境界であり、物質
輸送に十分な流動性を有している必要がある一方で
細胞の形態を維持するだけの十分な剛性が必要であ
る。このような二つの相反する要求を満たすため、自
然は脂質分子を細胞膜の基本成分として採用してい
る。 
 脂質分子は一般的に両親媒性の分子であり、一分子
に親水基と疎水基を併せ持つ。親水基には水酸基、リ
ン酸基などの多様性があり、疎水基にはアシル鎖長、
炭化水素鎖飽和度などの多様性がある[1]。細胞膜は多
成分系で、様々な脂質分子が異なる組成で混合するこ
とにより多様な膜特性を調整していると考えられて
いる。現在までに4万種を超える化学構造の異なる脂
質分子が同定されており[2]、細胞膜やゴルジ体あるい
はミトコンドリアなどの異なった細胞小器官では異
なった脂質分子が異なった組成で膜を形成する[3]。し
かしながら、何故その様に多種類の分子が必要なのか、
その物理的要因はまだ十分に理解されていない。 
 最もよく知られている大きな特徴は脂質分子疎水
鎖の融解転移である。典型的なリン脂質の一種である
dimyristoylphosphocholine（DMPC）は2本のアシ

ル鎖を持ち、その融解転移温度はTm = 297 Kである。
図1に模式的に示す様にT < Tmではアシル鎖が凍結
した構造を取り、その運動性が下がる。一般的に固体
膜（あるいは脂質ゲル相）と呼ばれる状態である。一
方、T > Tmではアシル鎖が融解することにより分子の
運動性が上がり、膜は液体膜（あるいは脂質液体相）
状態にある。生命活動は液体膜上で繰り広げられてい
ることが知られているが、液体膜中でも様々な構成分
子がドメインなどのヘテロな構造を有し、タンパク質
などが様々な生命活動に寄与している。 
 例えば、膜タンパク質が膜上の機能発現サイトへ運
ばれ、形態を変化させながら役割を果たそうとする時、
膜が固体であれば輸送も変形もできずに生物は機能
しない。生命現象は様々なプロセスの連鎖からなるの
で、タンパク質の輸送や変形の速度はこれらのプロセ
スの速度論を考察する上で極めて重要である。生物は
気温の変化に敏感に反応し膜の流動性を一定に保と 

 
図 1 脂質分子の模式図（左）と温度変化による脂質ア

シル鎖融解転移が誘起する脂質ゲル相と液体相。 
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うとする機能を有している（恒流動性適応）。膜の構成
成分組成を変化させることによって流動性を一定に
保つのである。このような膜の流動性の本質は膜の粘
性であると考えられるが、では、何が膜の粘性を支配
しているのであろうか。 
 脂質膜は脂質分子が疎水基を内側に、親水基を外側
にむけた二分子分の厚み、約5 nmを有している。こ
のように非常に薄い膜の粘性係数を測定することは
それ自体が実験的な困難を伴う。10μm 程度の大き
さのベシクル表面にナノ粒子を吸着させ重力による
沈降速度を計測することにより膜の粘性率を計算す
るsurface viscosimetry[4]、基板表面にμmサイズの
半球を吸着させ半球上の流動場変化をベシクル周辺
の液体の流動場から見積もることによって膜の粘性
率を見積もる方法[5]、膜に蛍光標的などを吸着させそ
の並進や回転の拡散運動から計測する方法[6,7]、電界に
よるベシクル変形からの回復時間が膜の粘性に依存
することを利用した計測方法[8]など、顕微鏡を使った
多数の測定方法が提案されてきている。これらの方法
はほぼ全てが非平衡状態における測定であり、膜に何
らかの摂動を加えることによる測定である。また観測
の時間空間スケールが比較的大きいことから、これら
の手法は膜の粘性をマクロなパラメータとして計測
している。一方、中性子散乱を使い、メゾスコピック
スケール（10 nm程度）における100 ns程度の熱平
衡の揺らぎ運動から膜の粘性を計測する方法が提案
されている[9,10]。さらに、コンピュータシミュレーショ
ンを用いて膜に非平衡な流動変形を加えて膜の粘性
を計算する方法なども開発されている[11,12]。しかしな
がら、得られている膜の粘性率の大きさは測定手法に
応じて異なり、数桁にわたって広く分布している。 
 そこで本研究では膜の粘性の分子的な起源を探る
ことを目的とし、共鳴ガンマ線によるメスバウアー時
間 領 域 干 渉 計 （ Mössbauer Time Domain 
Interferometry; MTDI）法と中性子スピンエコー
（Neutron Spin Echo; NSE）法を相補的に利用し、
典型的なリン脂質分子の構造緩和運動を調べた[13]。 
 
2. 液体の粘性と構造緩和 
 一般に、液体の粘性の本質についての研究は盛んに
行われている。通常の分子性液体の場合、分子間相互

作用に基づく構造形成とその緩和がマクロな液体の
粘性と関連していることが知られている。しかし、一
般的な液体の粘性ですら様々な時間空間スケールに
及ぶ複雑な分子間相互作用のため、その議論は複雑と
なる。Mezeiらは液体のガラス転移近傍での構造と運
動がマクロな物性に及ぼす影響を調べた[14]。また、
Wuttke らは、グリセロールの重心間相関の緩和時間
とマクロな粘性が同一の温度依存性を示すことを実
験的に明確にし、分子間の構造緩和がマクロな粘性の
起源であることを示した[15]。より複雑な分子間相互作
用を有するような系では、より長周期の構造相関が重
要になるケースも見られるが、一般的には分子間の相
互作用の強さが分子運動に対する抵抗となり、それが
マクロには粘性として現れると考えることができる。
液体におけるグリーン・久保理論は粘性の分子論的起
源を応力テンソルの時間相関関数として理解する[16,17]。
近年、山口はこの理論を適応して単純液体の構造緩和
が液体の粘性の微視的起源であることを論じている
[18]。本研究では、このような三次元液体で見られる粘
性率ηと構造緩和の緩和時間τが絶対温度Tの変化
に対してη~τT の関係に従う[14]ことに着目し、脂質
アシル鎖相関の構造緩和を基に二次元膜の粘性の議
論を行った。 
 
3. 実験 
 本研究ではモデルリン脂質膜として DMPC を水中
に分散した多層膜ベシクルを用いた。X線散乱実験に
はDMPCとH2Oの混合系を、中性子散乱実験にはア
シル鎖を重水素化した DMPC-d54と D2O の混合系を
用いた。DMPCの濃度は400 mg/mLとした。DMPC-
d54とD2Oを中性子散乱に用いる理由は、H原子から
生じる非常に強い中性子非干渉性散乱を抑制し、脂質
アシル鎖間の相関を精度良く測定するためである。 
 共鳴ガンマ線を用いたMTDI実験にはSPring-8の
BL09XUに設置されたものを利用した。実験手法の詳
細は文献[19,20]を参照いただきたい。ここでは簡単にそ
の原理を紹介する。57Fe原子核は放射光の入射によっ
て共鳴ガンマ線を放射する。このガンマ線はエネルギ
ー14.4 keV ± 4.7 neVという極めて単色性の高いビ
ームである。この共鳴ガンマ線はおよそ140 nsの緩
和時間で減衰する。このような 57Fe原子核を試料前後
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に設置し、それぞれ共鳴ガンマ線を発生させる。一方
の共鳴ガンマ線のエネルギーをドップラーシフトに
よって変化させた場合、これら二つの 57Feから放射さ
れた共鳴ガンマ線は時間領域で干渉し、うなりを生じ
る。もし試料中で拡散などの運動によってガンマ線が
散乱されると、時間領域でのうなりパターンが変化す
る。この変化を捉えることによって物質中の運動を観
測するのがメスバウアー時間領域干渉計である。この
手法では、放射光ストレージリングのバンチモード運
転を利用し、バンチ間隔（SPring-8のFモード運転の
場合およそ 340 ns）の時間までのガンマ線の干渉の
様子を観察できる。本実験での観測時間域はおよそ
10 nsから300 nsであり、実験データは中間散乱関
数 I(q,t) として取得される。ここで、qは散乱ベクト
ルの大きさ、tは時間である。 
 一方、NSE 法はMTDI 法がカバーする時間領域よ
りも早い時間の運動観測に利用される。中性子はスピ
ン自由度を有するため、中性子スピンを揃えた偏極中
性子を利用できる[21,22]。中性子スピンは磁場中で歳差
運動を行うので、NSEでは偏極中性子の歳差運動を試
料前後でちょうど反転するように磁場環境を設定し
ておく。これにより試料からの散乱が弾性散乱（散乱
による中性子エネルギー変化がない散乱）であれば中
性子の偏極率は散乱前後で変化しないが、非弾性散乱
の場合には中性子のエネルギー変化に応じて偏極率
が変化する。この偏極率変化は試料の中間散乱関数に
直接比例することから系の運動の様子を知ることが
できる。NSE法の時間分解能は入射中性子の波長の3
乗と歳差磁場の大きさに比例する。米国標準技術研究
所に設置されたNSE装置では波長6 Åの中性子で数
ps から 16 ns までの時間領域をカバーできる。NSE
とMTDIの組み合わせにより、psから100 nsの5桁
にわたる分子運動にアクセスすることが可能である
ことを強調しておく。 
 DMPC は疎水基として二本の飽和アシル鎖が、お
よそ 5 Å の距離を取るように配列している。図 2 に
J-PARCに設置された大観を用いて測定したアシル鎖
からの回折パターンを示すが、アシル鎖の相関に応じ
た散乱ピークがq ≈ 1.5 Å-1に現れる[13]。DMPCはTm 
= 297 K（DMPC-d54はTm = 294 K）にアシル鎖の融
解転移温度をもち、これより低温の脂質ゲル相では 

 
図2 D2Oに溶解したDMPC-d54が作る多層膜ベシクル

のアシル鎖からの中性子回折パターン。 
http://dx.doi.org/10.1103/PhysRevLett.127.
078102より許可を得て再掲載。 

 
アシル鎖は秩序的に配置しているため、図中青シンボ
ルで示す様にピークも鋭い。一方、高温の脂質液体相
ではアシル鎖は融解し、ピークも図中赤で示した様に
低角側へシフトするとともにブロードになる。この変
化は脂質アシル鎖の構造状態を反映した結果であり、
本研究ではこのピーク位置におけるダイナミクスの
測定を行った。 
 
4. 結果と考察 
 図3にNSEおよびMTDIにより測定された中間散
乱関数 I(q,t)/I(q,0) の温度依存性を示す。ここで、
NSEデータは重水からの散乱を取り除き、DMPC-d54
の動きだけを取り出した結果であり、t ≈ 0 で
I(q,t)/I(q,0)は1から始まっている。一方、MTDIデー
タは NSE データにスムーズに繋がるように、右軸の
スケールを調整してある。また、温度は融解転移点Tm
からの相対温度で表示した。 
 T < Tmの脂質ゲル相ではアシル鎖は秩序的に並ん
でいると考えられてきたが、今回のNSEおよびMTDI
測定により、psから数百nsの約5桁の時間オーダー
にわたって緩やかに構造が緩和していることがわか
った。NSE及びMTDIデータは拡張指数関数 

 

によりフィットした。ここで、Cは係数で、NSEでは
C = 1、MTDI ではフィットパラメータとした。τgel

及びβは脂質ゲル相における緩和時間及び拡張指数
である。一般的に、拡散運動の場合にはβ = 1となる
が、本実験ではNSE データの解析からβ ≈ 0.34 の

http://dx.doi.org/10.1103/PhysRevLett.127.078102
http://dx.doi.org/10.1103/PhysRevLett.127.078102
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図3 NSE及びMTDIにより測定されたDMPC膜のアシル鎖の構造相関の中間散乱関数の温度依存性。 

http://dx.doi.org/10.1103/PhysRevLett.127.078102より許可を得て再掲載。 
 
値が得られた。これは、ここで見られている緩和モー
ドの緩和時間が不均一で、緩和時間の分布が非常に広
いことを示している。また平均緩和時間を 

 
により計算し、図 4 に〈τNSE〉及び〈τMTDI〉として
示した。ここでΓ(x)はガンマ関数である。脂質ゲル相
での平均緩和時間は転移点近傍では数十 ns 程度であ
るが、温度が下がるにつれて急激に大きくなり、T ‒ 
Tm ≈ -15 Kでは数百nsまで遅くなる様子が捉えられ
た。 
 一方、高温（T - Tm > 0）での緩和は脂質ゲル相と
その様子が異なる。0.1 nsまでの早い時間スケールで
見られる緩和と 0.1 ns 付近に見られる別の緩和モー
ドの二段階の緩和が見られることがわかる。ここでは、
二つの独立な緩和モードの重ね合わせを仮定し、 

 
図 4 NSE 及び MTDI 測定から得られた緩和時間の温

度依存性。内装図は脂質分子の模式モデルであり、
液体相での2種類の緩和がアシル鎖及び脂質分子
の密度揺らぎに起因することを模式的に示す。 

 
によりフィットした。これにより、速い緩和と遅い緩
和のそれぞれの緩和時間τf及びτsを決定し、図 4
に示した。これらの緩和の緩和時間はあまり温度変化
せず、τf ≈ 30 ps及びτs ≈ 500 ps程度と見積もら
れた。Rheinstädterらは基板に固定されたDMPC-d54
の重水膨潤膜のダイナミクスを中性子背面反射装置
により測定し、アシル鎖相関ダイナミクスとしておよ
そ 50 ps の緩和時間を持つ運動が見られることを指
摘している[23]。本研究では運動を5桁にわたる時間領
域で観測していることから、これらの時間領域に見ら
れる緩和の描像をより詳細に決定できた。 
 では、これら二つの緩和はどのような運動モードに
対応するのであろうか。DMPC のアシル鎖は炭素数
14 の炭化水素鎖であり、三次元のテトラデカン
（C14H30）の炭化水素鎖に非常に近い。山口はコンピ
ュータシミュレーションによってテトラデカンの重
心相関位置（q ≈ 1.4 Å-1）における構造緩和の緩和時
間が温度Tr = 298 Kでτr ≈ 3 ps程度であることを
示している[18]。この緩和時間から計算された液体の粘
性率は実験で得られているマクロな粘性率ηr ≈ 2.73 
mPa•s とよく一致しており、シミュレーション結果
が妥当であると考えられる。テトラデカンのアルキル
鎖の構造緩和時間が 3 ps である一方、本実験から得
られた DMPC アシル鎖の速い運動モードはこれより
も一桁遅い緩和時間を示している。これは、C14の炭化
水素鎖を二次元に閉じ込め、配向秩序と片端を親水基
に結合するという構造上の制約を加えることにより

http://dx.doi.org/10.1103/PhysRevLett.127.078102
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アシル鎖自身の構造緩和が三次元液体状態の炭化水
素鎖よりも一桁程度遅くなる、として理解できる。
一方の遅い運動モードは脂質分子自身が再配置す
る構造緩和時間を表すと考えることができる。この場
合、その緩和時間は脂質分子の拡散運動と関連してい
ると考えられる。核磁気共鳴（NMR）法により求めら
れている脂質分子の拡散係数はT = 308 KでD ≈ 1
× 10-11 m2/sである[24]。拡散運動の緩和時間τDはτD 
= 1/(Dq2)により計算することができ、我々の測定条件
q ≈ 1.5 Å-1では、τD ≈ 450 psと計算され、我々の測
定結果（τs ≈ 500 ps）とよく一致する。
上述した様に三次元液体の粘性係数と構造緩和時
間の間にはη~τT の関係が成り立っている[14]。この
関係を二次元膜に拡張することによって膜の粘性率
を見積もってみる。参照として、Tr = 298 Kにおける
テトラデカンの構造緩和の緩和時間τr ≈ 3 psと粘性
率ηr ≈ 2.73 mPa•sを利用する[18]。脂質分子に対して
得られている緩和時間 τlipidに対して、以下の比例関
係を用いることによって脂質分子の粘性率を計算す
ることができる。

この粘性率は DMPC が三次元に均一に分布してい
る場合の粘性率と考えられる。一方、三次元物体を二
次元に閉じ込めた場合の均一な二次元膜の表面粘度
（あるいは膜粘度）はηm ≈ dm ηで表される[25]。こ
こで、dmは膜の厚みであり、DMPC の膜厚は以前の
研究からおよそ3.5 nmである[26]。これらの関係を利
用して計算した膜粘度ηmの温度依存性を図5に示し
た。高温の脂質液体相では二つの緩和時間が観測され
たが、そのうちの遅い緩和モードから計算された膜粘
度は数桁にわたる広い膜粘度の文献値のほぼ中心に
見られる。このことから、脂質分子の拡散に寄与する
脂質分子間の相互作用が膜粘度の分子的起源である
ことが強く示唆される。一方、脂質ゲル相での膜粘度
はこれまでに観測されたことがなく、本研究によって
初めて求められた。脂質液体相に比較して一桁から二
桁ほど大きな膜粘度を示すことが得られたが、これは、
例えば膜の弾性率が脂質液体相と脂質ゲル相で一桁
ほど異なること[27]と整合する。

図 5 様々な手法によって見積もられている脂質膜粘度。
実験データはNSE[9]、Surface Viscosimetry（S
V）[4]、Fluorescent Recovery After Photobr
eaching（FRAP）[28]及びFluorescence Life ti
me（FL）[29]、一方、シミュレーションデータは飽
和脂質のcoarse grained（CG sat）[11]、DPPC
モデルの coarse grained（CG DPPC）[30]及び
全原子シミュレーション（AA DPPC）[12]である。
http://dx.doi.org/10.1103/PhysRevLett.127.
078102より許可を得て再掲載。

5. 結語と展望
脂質分子は細胞膜のモデル物質としてその物理化
学的性質の理解が進められてきた。本研究では脂質膜
粘性の分子論的起源に迫るべく、X線と中性子準弾性
散乱により典型的な脂質アシル鎖の構造緩和を ps か
ら数百 ns という広い時間領域にわたって調べた。そ
の結果、生物学的に不可欠な脂質液体相ではアシル鎖
及び脂質分子の構造揺らぎの緩和時間を決定した。三
次元液体の構造緩和と粘性の関係を二次元膜に拡張
して計算した膜粘度から、脂質分子の構造揺らぎが粘
性の起源であることが示唆された。一方、脂質ゲル相
ではアシル鎖の非常に不均一な運動の描像が見出さ
れた。脂質ゲル相での膜粘度はこの様なヘテロな運動
の平均緩和時間から算出され脂質液体相より一桁以
上大きな粘性率を示すことがわかった。
今後の方向性として、生物学的により重要であると
考えられているステロール混合膜に見られる脂質液
体秩序相のダイナミクスは非常に興味深い。また、4
万種超の化学的に異なる脂質分子がどのように膜特
性に関連するのかを知るためにも、X線や中性子を用

http://dx.doi.org/10.1103/PhysRevLett.127.078102
http://dx.doi.org/10.1103/PhysRevLett.127.078102
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いた原子、分子あるいは分子集合体スケールで見られ
る動的構造の理解が今後ますます興味深い研究対象
になると考えられる。 
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