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1.  はじめに 

	 生体を強い電界にさらすとジュール加熱や誘電

損によって温度が上昇するが，電界をパルス化し

て作用時間を極めて短くすると，温度はほとんど上

昇せず非熱的作用が顕著になる．この強電界の非

熱的作用をがん治療などの医療1)や農漁業・食品

加工2)に利用する試みが日米欧で盛んに進められ

ており，この分野を総じてバイオエレクトリクスと呼

ぶ3)．物理刺激を用いて生体にある種の制御をしよ

うとする場合，二つの過程を考えなければならない

(図1)．外部からの刺激は，生体に対して何らかの

環境の変化、場合によっては生体の機能や構造

の変化をもたらす．その結果として，ホメオスタシス

（生体恒常性維持機構）によって生存または死に

つながる様々な生化学反応が連鎖的に惹起され

る．前者は一次（直接的）作用，後者は二次的（間

接的）作用として区別される．パルスを印加する短

い時間では，生化学反応はほとんど進まないので

生体を物理対象としてみなすことができる.すなわ

ち，電界の一次作用は，主として生体を構成する

多様な誘電物質に対する静電・誘電現象である．

一方，二次生体応答は，ストレス応答4)，プログラム

細胞死5,6)，タンパク質合成の停止5)，活性酸素種

発生1)，増殖活性化7)など，多様な生体現象として

現れる．本節では，生体インパクトとしての強電界

パルスの非熱的な一次作用について概説する． 

2.  細胞は誘電物質の集合体 

  生体の最小単位である細胞は，生体膜，ミトコン

ドリアや小胞体などのオルガネラ，核酸やタンパク

質，アミノ酸などの低分子，およびこれらの媒質と

して様々なイオンが含まれる細胞内外の基質から

成る．これらはすべて誘電体であり，細胞はいわば

誘電体の集合体とみなされる．各部はそれぞれに

固有の誘電的性質（誘電緩和）を有するので，立

上り時間やパルス幅などの波形の違いによって，

電界の作用部位が異なり，結果的に個体としての

細胞へのストレスが変わることになる．電界の一次

作用は，大別すると生体膜の充電・分極，イオン流

動および生体分子へのストレスの三つである．  

3. 生体膜への作用 

  細胞構成要素のうち厚さ5〜8 nmのリン脂質が

二重に配列した生体膜の電気的・誘電的性質は

極めて特異的であり，パルスに対しては誘電体膜

とみなしてよい．この細胞膜の電位差が1 V（電界

強度約1.5 MV/cmに相当）を超えると，電子的破

壊または応力によって細胞膜の完全性が損なわれ

る7)．さらに，膜タンパク質の機能にも影響すると考

えられ，通常自律的に制御されている細胞内外の

イオンバランスを崩壊させる．誘電膜である生体膜

のインピーダンスは外部電界の周波数に反比例す

る．100 kHz程度以下では外部電流は細胞膜で遮

断され，細胞内にはほとんど入らない．この時，細

胞膜の電界は外部電界の1000倍に達する．周波

数を大きくすると，膜のインピーダンスが減少して

細胞内に電流が流れこむようになり，10 MHz程度以

上では細胞内電界は細胞外と同程度になる3,9)．

電界の波形として単極性パルスを用いる場合

もパルス幅を周波数の逆数として考えると上

と同様の議論となる．	

4. 細胞内イオン流動（特にCaイオン） 

		Caイオンはセカンドメッセンジャーと呼ば

れ，様々な生体反応のトリガー因子としての役

割がある．そのため，細胞内の濃度は細胞外の
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図 1	 外部刺激（ストレス）の生体作用 
外部刺激の生体作用は，直接的（物理的）に作用し，生

体の構造，機能や環境の変化をもたらす一次作用と，そ

の後にゆっくり進む生理現象としての二次的生体応答に

分けられる。 
 



 

1万分の1と低く抑えられており，わずかな濃度

変化が様々な生体反応を惹起する．PEFを印加

した動物細胞に見られる前出の生体二次応答

の上流ではCaイオン濃度の過度な上昇が生じ

ていることが多い10)．筆者らは，高速蛍光顕微

鏡を用いてパルス印加直後の細胞内のCaやNa

イオンの挙動を観測し，そのダイナミクスを明

らかにしている。	

5.  タンパク質への影響 

		10	 ns程度以下のパルス幅（帯域10	 MHz程度

以上）の強電界パルスは細胞内に強電界を生じ，

細胞内オルガネラや核酸，タンパク質などの生

体高分子への直接的な物理ストレスとなりう

る．多くのタンパク質は，アミノ基，カルボキ

シル基と水分子の相互作用によって正または

負の電荷を帯びる．こうした分子が急峻に立ち

上がる強電界にさらされると分子全体にはた

らく静電気力のほか，分子内の三次・四次構造

にもストレスが生じ，分子の構造や機能に影響

する．筆者らは，リゾチームやカタラーゼなどの構
造的に特徴のある数種のタンパク質に強電界パルス

を印加し，その影響の解析をSDS-PAGE法を用いて進

めている。その結果，50	kV/cm程度以上の強電界パ

ルスは多量体などある種のタンパク質の三次・四次

構造に影響をあたえることが明らかとなっている。

このことは，細胞内の生理反応に刺激を与えること

となり，その後の細胞応答の変化につながる可能性

がある。	

	

6.  おわりに 

	 マイクロ秒，ナノ秒，サブナノ秒の強電界パルス

（PEF）を適切に用いることによって，細胞膜ストレ

ス，細胞内イオン流動，膜タンパクの刺激，細胞内

タンパク質へのストレスなど，多様な物理インパク

トを付与可能であることを示した．本節では，動物

細胞に対する事例を述べたが，植物，微生物など対

象は違っても共通する作用や生体応答は多く，バイ

オ，医療，食品，農業，漁業，環境など，生物が関

わるあらゆる分野での利用が期待される．	
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図 2．強電界パルスの生体一次（物理）作用 
電界集中によって膜および膜タンパク質は 1 MV/cmを越える超強電界にさらされ，構造や機能の変化をもたらす。
強電界はタンパク質の 3次・4次構造に影響する。電界によって駆動されるイオン流動は細胞内におけるイオンの局
在化をもたらす。これらの一次作用は周波数などのパルスパラメータに依存する。 
 


