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論文題名 

Title 

An on-chip deformability checker demonstrates that the severity of iron deficiency is associated with increased 

deformability of red blood cells 

(マイクロ流路技術を使用した変形能測定装置により測定した赤血球変形能は、鉄欠乏症では増大する)

論文内容の要旨 

〔目 的〕 

赤血球は変形しやすい細胞であり、自らの直径よりも狭い毛細血管や脾臓網内系を通過できる。赤血球変形能の測

定方法はいくつか報告されているが、赤血球の血管内とは異なる挙動に基づいた評価法であるなどの問題がある。鉄

欠乏性貧血患者では楕円形あるいは扁平な赤血球が認められ、これらの形態的特徴は変形能と関連すると考えられて

いる。しかし、鉄欠乏性貧血における赤血球変形能は十分に検討されておらず、変形能と形態との関連も明らかでは

ない。そこで本研究では、毛細血管モデルを用いて変形能を定量評価する方法の開発し、鉄欠乏性貧血患者の赤血球

変形能を測定し、赤血球の変形能と形態の関係性を明らかにすることを目的とした。 

〔方 法〕 

毛細血管モデルとなる幅3.1～4.2µm、深さ3.5µmの狭窄部を備えたマイクロ流路を作成した。狭窄部を通る赤血球の

通過速度(V^)を測定し、狭窄部に入る前後の細胞サイズに基づき赤血球の変形度(ε)を算出した。V^とεの関係性を

グラフ化し、εが理論的最大値の50%に達した際の通過速度(V^ε=0.5)を赤血球変形能の定量化指標とした。 

大阪大学附属病院または健診センターの受診者120名から採血を行った。フェリチン30ng/mL未満を鉄欠乏、男性は

ヘモグロビン(Hb)13g/dL未満、女性はHb12g/dL未満を貧血と定義した。鉄欠乏および貧血の有無に基づき、コントロ

ール群（鉄欠乏なし/貧血なし、n=61）、鉄欠乏群（鉄欠乏あり/貧血なし、n=32）、鉄欠乏性貧血群（鉄欠乏あり/貧

血あり、n=15）、他因性貧血群（鉄欠乏なし/貧血あり、n=12）の4群に分類した。V^ε=0.5を測定し、赤血球形態を観察

することにより、被検者ごとに赤血球の直径・厚さ・楕円率の平均値を算出した。 

〔成 績〕 

 赤血球膜硬化剤(ジアミド)処理で変形能が低下した赤血球を測定したところ、ジアミド濃度が高いほどV^ε=0.5は低下

した。このことから、V^ε=0.5高値は変形しやすいことを、低値は変形しにくいことを表し、V^ε=0.5が赤血球変形能の指

標として有効であることが示された。 

120名の測定において、鉄欠乏の重症度を示すフェリチン値は、コントロール群(中央値：97g/dL)と比して鉄欠乏性

貧血群で最も低く(4ng/mL)、次いで鉄欠乏群で低かった(10ng/mL)。コントロール群と他因性貧血群(86g/dL)との間に

は有意差を認めなかった。女性の割合は、コントロール群(48%)に比して鉄欠乏群(87%)と鉄欠乏性貧血群(87%)で高か

った。Hbは、コントロール群(中央値：14.3g/dL)に比して鉄欠乏性貧血群(10.7g/dL)と他因性貧血群(10.7g/dL)で低

く、鉄欠乏性貧血群と他因性貧血群の間には有意差を認めなかった。 

V^ε=0.5は、コントロール群に比して鉄欠乏性貧血群で最も高く、次いで鉄欠乏群で高かった。また、鉄欠乏性貧血群

では他因性貧血群よりも高かった。フェリチン値とV^ε=0.5には負の相関を認めた(r=-0.66、p<0.01)。単変量解析では

性別およびHbとV^ε=0.5との間にも相関が確認されたが、多変量解析では性別とHbで補正しても、フェリチン値は独立し

てV^ε=0.5と関連していた。 

赤血球形態は、直径は4群間で差を認めなかった。厚さは、コントロール群と比して鉄欠乏性貧血群で最も薄く、次

いで鉄欠乏群で薄かった。鉄欠乏性貧血群は他因性貧血群よりも薄かった。楕円率は、コントロール群と比して鉄欠

乏性貧血群で高く、次いで鉄欠乏群で高かった。鉄欠乏性貧血群は他因性貧血群よりも高かった。単変量解析では、

フェリチン低値であるほど楕円率は高く、厚さは薄かった。また、楕円率が高く、薄いほどV^ε=0.5は高い傾向にあった。

〔総 括〕 

毛細血管モデルを使用した赤血球変形能の測定法を新規開発し、V^ε=0.5が変形能の定量評価指標となることを示し

た。また、鉄欠乏症が重症であるほど赤血球は変形しやすい（V^ε=0.5が高い）ことを示した。鉄欠乏症では赤血球が楕

円化・菲薄化し、これらの形態的特徴が赤血球変形能に寄与することが明らかとなった。 
 




