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研究成果の概要（和文）：アメーバ運動は様々な生物学的現象において不可欠な役割を果たす。魚類表皮の遊走
細胞ケラトサイトのストレスファイバは、移動方向に垂直に配列している。このストレスファイバのユニークな
配列は、アメーバ運動で独特の役割を果たしているかもしれない。本研究では、まず、ストレスファイバが細胞
体内の細胞質を取り囲むように立体的に配置されていることを明らかにした。さらに、移動中のストレスファイ
バが車輪のように回転することを３次元動画で直接的に示した。ストレスファイバの一部を破壊すると、細胞は
左右のバランスの崩壊させた。以上、ストレスファイバの回転がケラトサイトのアメーバ運動で車輪の役割を果
たすことを示している。

研究成果の概要（英文）：Crawling migration plays an essential role in a variety of biological 
phenomena. Keratocytes are wound-healing cells in fish skin. Stress fibers in keratocytes align 
almost perpendicular to the migration-direction. It seems that in order to efficiently retract the 
rear, it is better that the stress fibers align parallel to it. The unique alignment of stress 
fibers in keratocytes may play other roles. Here, we reveal that the stress fibers are 
stereoscopically arranged so as to surround the cytoplasm in the cell body; we directly show, in 
sequential three-dimensional recordings, their rolling motion during migration. Ablation of parts of
 the stress fibers induced the collapse of the left-right balance of crawling migration. The 
rotation of these stress fibers plays the role of a wheel in crawling migration of keratocytes.

研究分野： 生物物理学

キーワード： ケラトサイト　細胞遊走　アメーバ運動　アクチン　ストレスファイバー
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１．研究開始当初の背景 
	 アメーバ運動は神経組織の形成から好中

球の免疫応答にまで見られる普遍的な細胞

機能である。運動中，細胞は前端の伸長と

後端の収縮を繰り返す。これまでアメーバ

運動（遊走）の原動力は細胞前端の伸長と

後端の収縮だとみなされてきた。ところが，

魚類表皮細胞ケラトサイト（keratocytes）
は繊維芽細胞よりも１０倍速く運動するに

も関わらず，前端の伸長に伴い基質へ発揮

する牽引力は繊維芽細胞の 1／１０に過ぎ
ない。この事実は前後端の伸長収縮が運動

の原動力であるという説と矛盾する。ケラ

トサイトの細胞質はラグビーボール様の形

態で，ボール表面の長軸方向にストレスフ

ァイバというアクチンフィラメントが束化

した太い繊維構造が並ぶ。研究代表者らは，

共焦点顕微鏡を用いて，焦点面の高さを変

えながら運動中のケラトサイトを観察した

ところ，細胞上面のストレスファイバは前

方に動き，底面のファイバは動かないこと

を発見した。ケラトサイトはストレスファ

イバを用いて新規の遊走メカニズムを駆動

しているのかもしれない。 
 
２．研究の目的 
	 ストレスファイバが回転することを，直

接，３次元動画として記録することで実証

する。さらに、ストレスファイバの回転が

アメーバ運動の原動力であり，アメーバ運

動の実体が細胞の“転がり”であることを

証明する。 
 
３．研究の方法 
	 ケラトサイトを固定しアクチン及びミオ

シンを免疫蛍光染色する。固定した細胞を共

焦点レーザー顕微鏡で観察しＺ軸方向の詳

細な断層像を撮影する。これを３次元再構築

することで、ストレエスファイバの細胞内の

詳細な配置を検討する。	

	 ケラトサイトは継代培養不可能で初代培

養の少数の細胞で実験を行う必要がある。

また，基質からの剥離や強い光などのダメ

ージに弱い。研究代表者らは、以前、基質

に接着したまま剥離のダメージを与えず細

胞に分子を導入できる装置（マイクロポレ

ータ）を開発した（岩楯・継山 2012 特願
2012-77178 ） 。 熱 帯 魚 Terapus 

nicaraguense から単離したケラトサイト
に，マイクロポレータを用いて，アクチン

フィラメントを特異的に染める蛍光色素

（Alexa-phalloidin）を導入しストレスフ
ァイバを可視化させる。このケラトサイト

の接着したプレパラートを光シート顕微鏡、

あるいは共焦点レーザー下に置きストレス

ファイバの回転動作を３次元動画として記

録する。	

	 遊走中のケラトサイトのストレスファイ

バの一部に強い赤外レーザーを照射するこ

とで破断させる。ストレスファイバの破断に

よって、細胞の運動がどのような影響を受け

るかを観察する。	

	

４．研究成果	

	 まず、固定したケラトサイトでアクチン及

びミオシンを染色し、共焦点レーザー顕微鏡

で詳細に観察した。するとストレスファイバ

が細胞体内の細胞質を取り囲むように立体

的に配置されていることがわかった（図１）。	

	

さらに、生きたケラトサイト細胞のアクチン

フィラメントを染色し、ストレスファイバを

可視化させた。これを光シート顕微鏡および

共焦点レーザー顕微鏡で観察するとストレ

スファイバが細胞体内で車輪のように回転

しているようすを３次元動画として直接的

に示すことができた。得られた３次元動画の

細胞体部の縦断面像を取得した（図２）。こ

の断面画像ではストレスファイバが細胞体

の表面に輝点として見られた。この輝点の回

転速度からストレスファイバの回転速度や

回転速度と細胞の遊走速度との関係を解析

することができた。	



	

続いて、人為的にレーザー光をストレスファ

イバの一部に照射しストレスファイバを破

断させた。すると遊走中の細胞は遊走の左右

のバランスの崩壊させ、運動が破綻すること

がわかった（図３）。運動の破綻後、細胞は

新たにストレスファイバを構築し、遊走を再

開させた。	

	

以上の結果は、ケラトサイトの中でストレス

ファイバが遊走のための車輪の役割をして

いることを強く示唆している。	
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