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研究成果の概要（和文）：人工毛細血管の狭窄部で赤血球を止め、３分後に解放すると赤血球回復時定数が
１００倍激増するローディング現象を発見した。５０％、９０％まで２段階回復特性をホームページに記載。
https://www1.meijo-u.ac.jp/~mkaneko/
回復時定数が1００倍になる条件を考察するためホームページ図６のばね２個（k1, k2）、ダンパー２個（C2, 
C1）モデルで時定数τ=C2(k1+k2)/(k1k2)を定式化し、C2が一定でk1, k2が0,01倍になればτ=100τ0となり時定
数は100倍になる。顕微鏡環境コントロールボックスを試作することで赤血球変形能分解能が２桁向上すること
も示した。

研究成果の概要（英文）：We discovered an interesting phenomenon on red blood cell under an 
artificial capillary including partially narrow section, where a red blood cell is stopped in a 
narrow capillary section until it is released after three minutes loading, for example. We found 
that the recovery time constant depends upon how much loading time is given. For example, the 
recovery time constant becomes 100 times more than that after the loading with just several seconds.
 An interesting observation is that each red blood cell results in 90% recovery of the original 
size, eventually, which means that the surface of each cell is not damaged, while mechanical 
impedance such as spring and damper are heavily changed after a long time loading.    

研究分野： 赤血球変形能と循環器系疾患

キーワード： 赤血球変形能　ローディング　回復時定数　細胞骨格　循環器系疾患
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研究成果の学術的意義や社会的意義
赤血球の直径は高々10μmであるのに対し、毛細血管の直径は5μmである。したがって赤血球が大動脈内を流れ
る際には赤血球の抵抗が流れを妨害することはなく心臓に負担をかけることはない。一方赤血球が毛細血管を通
過するときには毛細血管の方が細いため、通過抵抗が大きくなり、毛細血管の上流側の圧力が高くなり、結果的
に心臓に負担がかかる場合がある。赤血球の変形能が低下すると、心臓への負担は益々大きくなる。糖尿病にな
ると赤血球変形能が低くなり、ひいては心臓疾患に繋がる。ここに赤血球変形能を調べる研究は学術的意義及び
社会的意義がある。

※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。
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１．研究開始当初の背景 
(1) 赤血球の変形能は硬さに依存し、一般に
変形能が大きい赤血球は柔らかく、変形能が
小さい赤血球は硬い。変形能を正確に測る方
法として AFM（原子間力顕微鏡）がある。
AFM は赤血球の膜表面の硬さを精密に測る
ことができるものの、スループットが低いた
め計測に時間がかかるという難点があった。 
 
(2)(1)の欠点を踏まえて、私達はマイクロ流路
内狭窄部の通過時間で赤血球変形能を評価す
る方法を取り込んだ（図１実験装置）。これに
より赤血球変形能計測スループットが格段に
向上した。この実験中に赤血球を人工毛細血
管内の狭窄部に一定時間停止させて、解放し
たときに回復時定数が停止時間に応じて１０
０倍以上激変することを発見した。これが本
研究の出発点となっている。 
 
２．研究の目的 
(1) 赤血球を人工毛細血管内の狭窄部に一定
時間停止させて、解放したときに回復時定数
が停止時間に応じて１００倍以上激変する現
象を実験的に調べる。 
 
(2) 赤血球を人工毛細血管内の狭窄部に一定
時間停止させて解放したときの回復時定数を
解析的に求め、１００倍以上の激変現象が上
手く説明できる機械インピーダンスモデルを
提示する。 
 
(3)赤血球変形能の分解能を上げるための基本
原理について考察し、予備実験で基本原理を
確認する。 
 
３．研究の方法 
(1)人工毛細血管内の狭窄部で停止時間をパ
ラメータにとって回復特性を縦軸にとり横軸
に時間をとってデータ処理を行う。（図１実験
装置） 
 
(2)赤血球をバネ・ダンパー機械インピーダン
スで表現し、回復時定数の解析解を求め、１０
０倍激変現象を説明する条件を求める。 
 
４．研究成果 
(1)赤血球ローディング後狭窄部から解放し
たとき、ローディング時間が長いときに赤血
球は最初の数ミリ秒で元々の大きさの５
０％まで回復し、さらに数秒かけて９０％
まで回復する２段階回復特性を示すことが
実験的に明らかになった。（図２実験結果）
なお、この２段階回復特性は数ミリ秒のロ
ーディングでは起こらないこともわかった。
なお３分程度ローディングを行っても数分後
には元々の大きさの９０％まで回復するこ
とを突き止めた。もし赤血球の膜が傷ついていれば９０％回復はあり得ないため、ローディ

 
図１実験装置 

 
図２実験結果（2 段階回復特性） 



ング中少なくとも赤血球膜に傷はついていないと考えるのが自然である。 
 
(2) 図３（赤血球の機械インピーダンスモ
デル）またはＨＰ図６のばね２個（k1, k2）、
ダンパー２個（C2, C1）からなる二層モデル
で 回 復 時 定 数 τ を 定 式 化 す る と τ
=C2(k1+k2)/(k1k2)となり、C2 =mC0, k1=nk0, 
k2=nk0の条件下ではτ=ατ0となる。ただ
しα=2m/n は係数、τ0= C0 /k0 は初期時定
数。この場合、例えば赤血球がｍ＝５０, n=1
になるということは、ダンパーが５０倍増
え、バネ定数は変化なしを意味する。赤血球
がこのような機械特性を持っていれば、回
復時定数τ=１００τ0 になり、時定数が初
期時定数の１００倍激増することになる。
なおダンパーC1 は塑性変形には関与するが、
回復時定数には関与しないことに留意された
い。 
 
(3) さらに顕微鏡環境コントロールボック
スを試作することで赤血球変形能分解能が大きく向上することを確認することができた。
図４は顕微鏡環境コントロールボックスの外観である。ただし実際にはアクリル板で覆わ
れているが内部構造が
わかるように外板はあ
えて外した状態である
ことを付記しておきた
い。図５は希釈血液の
蒸発まで考慮してマイ
クロ流路内の流量を割
り出した予備実験結果
である。 
顕微鏡環境コントロー
ルボックス内には上下
動制御可能なスライダ
上に希釈血液が入った
容器とマイクロ流路間
はチューブで接続され
ている。スライダの上
下動に応じて希釈血液
容器が上下し、チップ
内の人工毛細血管内の
出入口間の圧力が変化
する。チップ内の狭窄
部を通過する赤血球の
動きを顕微鏡で観察す
ることで、赤血球変形
能が観察できるように
なっている。 
図 4 の顕微鏡環境コン
トロールボックスを用
いることにより、振動
及び温度、湿度の変化
に対応することがで
き、流量はそのまま赤
血球の移動速度に連動
するため、ひいては赤血球変形能分解能が大幅に向上することを付記しておきたい。 
 

 
図３赤血球の機械インピーダンスモデル 

 
図 4 顕微鏡環境コントロールボックス（内部構造） 
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図５赤血球変形能計測分解能二桁向上に向け予備実験結果 
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