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研究成果の概要（和文）：Cell Pinball現象は幅50μm、高さ4μmのマイクロ流路を用いて生理食塩水で薄めた
赤血球を流したときに観察される。そこで直径６～８μm、中央部厚さ１μm、外周部厚さ２μmという赤血球独
特な形状に解決のヒントが潜んでいると考え、可視化を試みたが、挙動に明快な結果がでるまでには至らなかっ
た。塩分濃度が低い液体中にある赤血球の内圧増加に伴って、赤血球の形状が球状に近くなり、結果として赤血
球がマイクロ流路上下面で同時に面接触し、流体力学的効果との連成によって回転トルクが生成され、回転しな
がら主流と直交方向に運動する力成分を作り出していると解釈するのが一番自然であるという考察に至った。

研究成果の概要（英文）：Cell Pinball can be observed when red blood cells diluted by saline are 
flowed in the channel where the width and the height are 50 μm and 5 μm, respectively. Cell 
Pinball has never been reported for other cells except red blood cells. By considering this fact, we
 believe that a hint to make clear this phenomenon should be the shape of red blood cell where the 
central part is concave. Though we tried to find the contact point between the channel and the red 
blood cell being in Cell Pinball, no clear results obtained through visualization. After all, our 
considerations are as follows: Red blood cell becomes sphere under low salinity. Those cells make 
contact with both top and bottom plates in the channel. The contact should be area but not pinpoint.
 As a result, cells receive rotational moment in coupling with fluid force, by which a rotational 
motion is induced. 

研究分野： メカトロニクス
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  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
体内の細胞の３分の１は赤血球である。心臓から出た赤血球は動脈を通じて毛細血管に到達し、付近の細胞に酸
素を与え、それと引き換えに二酸化炭素を取り込み、肺で酸素と交換して再び心臓に戻ってくる。この赤血球に
異常が起こると生命は維持できなくなってしまう。Cell Pinballは赤血球でしか起こらない現象で、低塩分濃度
になったときに発生する。Cell Pinballが生体内で起こったという報告は未だないが、赤血球は生命維持に最も
重要な細胞であるため、Cell Pinballがどのようなメカニズムの下で起こっているのかを明らかにすることは学
術的にも社会的にも意義深いと考えている。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
申請者らは７年以上にわたって赤血球の特性計測の研究を行い，赤血球変形能試験，赤血球

疲労試験，および最新超精密細胞駆動システムを用いた赤血球操作等を行ってきた．Cell 
Pinball 現象は，マイクロ流路を使った赤血球の特性計測実験を行っている過程で申請者らが
偶然発見した現象である．幅 50μm, 厚さ 4μmのマイクロ流路を用いて生理食塩水で薄めた血
液を流し，赤血球の変形能を調べる実験を行っている際，多くの赤血球は血液流線に沿って移
動するのに対し，あたかも弾性ボールのような振る舞いをする赤血球を見つけ出した．一方で，
そのメカニズムの正体がなかなか見えてこない中で，Cell Pinball 現象が赤血球でしか起こら
ないという点，及び塩分濃度を下げるほど Cell Pinball 現象の発生率が増加する点等をヒント
にすれば解明の糸口が見出だせないだろうかという考えに至った．赤血球はヒトの体の細胞の
３分の１を占め，心臓から排出された赤血球は約一分間で再び心臓に帰ってくる．赤血球は肺
で二酸化炭素を離して酸素を受け取り，全身の細胞に酸素を渡して二酸化炭素を肺まで持ち帰
るという重要な任務を背負っている．したがって，もし赤血球に疾患が発生すると生命を脅か
しかねない．そのため些細な現象であっても，たとえそれが生体外で観察されたとしても，見
過ごすことなく，その原因究明を行うという姿勢が重要であろう．以上がこの研究申請に至っ
た背景と経緯である． 
 
２．研究の目的 
幅 50μm, 厚さ 4μmのマイクロ流路内に生理食塩水で薄めた血液を流し，赤血球の変形能を

調べる実験を行っている際，９５％以上の赤血球は血液流線に沿って移動するのに対し，あた
かも弾性ボールのように流路壁面にぶつかっては跳ね返るという振る舞いを繰り返す赤血球を
見つけた．この現象を Cell Pinball と命名し，その動作メカニズムの解明を試みてきた．Cell 
Pinball 現象は生理食塩水濃度に依存すること，主流に対して直交方向に移動する運動成分を
有すること，赤血球に取り付けたマイクロビーズを追跡することにより，主流に対して右手方
向に移動するときには時計回り，左手方向に移動するときには反時計方向に回転することなど
がわかってきた．さらに Cell Pinball 現象中の複数の赤血球同士が衝突したときには互いの赤
血球があたかも反発し合うかのような振る舞いも観察できた．一方，回転中心がどこで，回転
がどのようなメカニズムで持続できているのか，よくわかっていない．その大きなネックにな
っているのが，赤血球と流路壁面がどこで互いに接触しているのか、またどのような面接触が
発生しているのか，実験的なエビデンスがないことである．本研究の目的は，予備実験で得ら
れた事実を踏まえたうえで、Cell Pinball 現象の運動メカニズムを解明することを目的として
いる． 
 
３．研究の方法 
生理食塩水濃度を下げ，Cell Pinball 現象を起こした状態において接触点がどのような位置

に存在するのか可視化により考察する．可視化法としては低輝度高速カメラ画像重ね合わせ法
及び反射干渉顕微鏡（RICM）を用いる．特に，反射干渉顕微鏡は赤血球とガラス面との接触状
態を調べる上で、鍵を握るツールになり得る．この反射干渉顕微鏡に関しては，京都大学田中
求教授研究室に設置されているシステムを使わせていただく．これにより Cell Pinball 現象中
の赤血球が流路壁面との接触状態が明らかになれば，その実験結果を踏まえて新しい運動モデ
ルの構築を試みる．さらに Cell Pinball 現象が摩擦によってどのような振る舞いをするのかに
ついて調べるため，マイクロ流路内の摩擦を途中で意図的に変化させて実験を行う．そのため、
マイクロ流路の設計段階から見直し，流路の一部をマスクし，マスク以外の部分に対して界面
処理を施して，マスク部分とマスク以外の部分で摩擦条件を激変させることを試みる．このマ
イクロ流路をうまく製作することができれば，摩擦が Cell Pinball 現象に与える影響を吟味す
ることができる． 
  
４．研究成果 
Cell Pinball 現象は幅 50μm、高さ 4μmのマイクロ流路を用いて生理食塩水で薄めた赤血球

を流したときに観察される．そこで直径６～８μm，中央部厚さ１μm，外周部厚さ２μm とい
う赤血球独特な形状に解決のヒントが隠されていると考え，反射干渉顕微鏡を用いて接触状態
の可視化を試みたが，偶発的に発生する Cell Pinball 状態にある赤血球を反射干渉顕微鏡内に
取り込むことがむつかしい上，たまたま顕微鏡内に捉えられたとしても，直径６～８μm の赤
血球とガラス面の接触位置，接触面積等が明快に説明できるエビデンスの取得までには至らな
かった．さらに流路内の摩擦条件を変えるため，一部に界面処理を施したマイクロ流路の試作
を試みたところ，界面処理を施したことにより，PDMS チップ部とガラス板との接着がうまくい
かず，希釈された血液が漏れ出してしまうというトラブルに見舞われ，接触条件を意図的に変
える方法も結果が出るまでには至らなかった．赤血球形状はクレータ状に窪んだ形をしている
ことを考えると，生理食塩水濃度を下げることによって，赤血球の内圧増加に伴って赤血球の
形状が球状に近くなるものの，完全に球になることはなく，流路壁面との接触は点接触ではな
く，円環状態での面接触になることが予想される．結果として赤血球がマイクロ流路上下面で
同時に円環形状を保った面接触となり，流体力学的効果との連成によって回転トルクが生成さ
れ，回転しながら主流と直交方向に運動する力成分を作り出していると解釈するのが一番自然



であるという考察に至った．赤血球の大きさは直径６～８μm とばらつきがある中で，Cell 
Pinball 現象は一般に小さな赤血球で起こらない．このことは，比較的大きな赤血球が塩分濃
度の低下によって球状に近くなり，マイクロ流路上下面に面接触することが Cell Pinball 発生
の必要条件になっているという考察を後押ししている． 
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○出願状況（計 ０ 件） 
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〔その他〕 
下記 U-tube に申請者らが撮影した Cell Pinball がアップされている．赤血球が主流に対して
斜め方向に回転しながら動いている様子が観察できる．なお９５％以上の赤血球は主流に乗っ
て動いているが，移動速度が顕微鏡の倍率分拡大されているため，目視ではわかりにくい．こ
のように実際に Cell Pinball 状態にある赤血球数は確率的には多くなく，限られた条件を満足
した赤血球でしか発生していないことは，この映像からも見てとれる．この動画は英国，独を
はじめ世界の研究機関から多くの反響が寄せられた． 
https://www.youtube.com/watch?v=EUItngCsPWQ 
https://www.youtube.com/watch?v=EerIJlCwnEA 
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