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１ まえがき  

細胞集団移動は，複数の細胞が細胞間接着を

保ったまま移動する運動形態である。この運動

形態は，人体の形成や傷の治癒などの生命現象

や，ガン細胞の転移などの病態に関与している

ことが知られている。1)これまで，我々のグル

ープでは紫外線照射に応じて細胞接着を制御

できる光応答性基板で幾何学的に制限された

細胞集団内の細胞移動挙動の粒子画像流速

（PIV）法による解析を進めてきた。2)3)しかし，

これまでの研究では個々の細胞集団内の現象

のみに着目しており，距離が少し離れた集団同

士がどのような影響を与え合うかについては

十分な解析が進められていなかった。そこで本

研究では，光応答性基板を用いて幾何学形状と

位置を任意に設定した細胞集団を作製した上

で，その移動挙動をPIV解析することで集団間

相互関係の影響を検証した。 

 

２ 実験方法 

光応答性基板の原理とパターニングした細胞

集団のイメージを図1および図2に示す。文献5)

にしたがって光応答基板を作成した。直径105

㎛の円形で ,集団間の中心間の距離が

200,400,600,1000㎛となるフォトマスクを蛍

光顕微鏡の絞りの位置に挿入し，光応答基板に

対して紫外線でパターン照射した。その後，血

清培地中で培養している上皮細胞株のMDCK

細胞を濃度0.8×106個/cm2で播種し，2~3時間

後に培地交換を行い，浮遊細胞を除去すること

で任意のパターンに制御された細胞集団を形

成した。 

顕微鏡に付属した培養装置で細胞を培養環

境（37℃,CO2 5%）に保ち，5分ごとに細胞の位

相差画像を16時間撮影し細胞の移動を画像で

記録した。得られた画像をMATLAB上で作成

したプログラムを用いてPIV解析を行い，細胞

の移動を解析した。 

 

 

 
図1 光応答性基板の原理。光照射前は細胞が接

着できないが，紫外線照射に応じて細胞が接着

するようになる為細胞集団の幾何学制御が可

能となる。 

 

 
図2 パターニングした細胞集団のイメージ。 

 

３ PIV解析 

PIVの原理を図3に示す。PIV法は，連続する

画像から物体の速度や移動量等の情報を抽出

する手法である。4)すなわち，図3のように1時

相目の検査領域と2時相目の解析領域で最も似

ている領域を探し，1時相目の検査領域の中心

を始点，2時相目の解析領域で発見した領域の

中心を終点とするベクトルを求めるという原

理に基づいている。この時，解析する時相間隔

が長すぎると細胞の動きを正しくベクトルで

表すことが出来なくなる。反対に時相間隔が短

すぎると解析に時間がかかり効率が悪くなっ

てしまう。その為，時相間隔をデータに合わせ

て設定する必要がある。本研究では5時相間隔

で解析を行った。 
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(a) 1時相目  (b)2時相目  (c) ベクトル 

図3 PIVの原理。青枠が検査領域，赤枠が解

析領域を示す。 

 

４ 結果と考察 

解析結果を図4に示す。過去の報告より，円形

領域に閉じ込めた細胞は，回転運動を示すこと

が知られている。6)これに対して，2つの円形領

域の領域間距離が200や400μmと近接してい

る場合，円形内にいる細胞は，回転運動に加え

て，最寄りの細胞集団に接近する様子を頻繁に

観察された（図4 A,B）。一方で600μmの場合

は，時々集団同士が接近するものの，その頻度

は顕著に低下していた（データ省略）。さらに

集団間距離を1000μmまで伸ばすと，細胞は通

常通り単なる回転運動を示した。（図4 C）こ

のことにより集団間距離が200μmおよび

400μmの時には，集団間で液性因子などを介し

た相互作用が存在しお互いの移動挙動に影響

を与え，集団間の距離を伸ばすにつれ影響が小

さくなり，1㎜まで離れると，ほとんど影響が

なくなるものと考察できる。 

 

  
 （A）200㎛           （B）400㎛  

 
(C) 1mm 

図4 PIV解析結果。集団間の距離が(A)200μm, 

B)400μm, (C) 1000μmの解析結果から，それ

ぞれ特徴的な動きを示す時相を抽出した。全

てにおいて，矢印で示す方向に近接する細胞

が存在する。 

 

５ まとめ 

 以上より，集団間距離に応じて集団間相互

関係は細胞集団移動に影響を与えていること

を示唆する結果が得られた。今後は，この影響

を定量化したうえで，周囲にある細胞集団の個

数を変化させたケースや異なる種類の細胞を

同じ容器内で培養する共培養を行い細胞の種

類が異なる細胞集団間における影響などを解

析していきたいと考えている。 
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