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【研究の背景・目的】 

ES・iPS 細胞を用いる研究は、内外で爆発的に

行われているが、真に実用化に向けた研究は限ら

れている。その理由として、①ES/iPS 細胞の分化

誘導の不均一性、②誘導させた分化細胞の未分化

細胞との分離が困難、③得られる分化細胞数が絶

対的に少ない、④フィーダー(MEF)細胞の共存に

よる異種タンパク・糖鎖のコンタミネーション、

など多くの問題をはらんでいるからである。 

本研究課題では、申請者が近年開発した細胞接
着分子 E-カドヘリン(E-cad)をベースとした新規
人工細胞外マトリックス E-cad-Fc を用いる事で、
ES/iPS 細胞の新規培養基質の開発を行うことを
目的とする。過去に、申請者はこの E-cad-Fc を
用いる事で、通常はコロニー化する ES/iPS 細胞
を、①単細胞として、②長期間、③良好な増殖効
率で、④Xeno フリーで培養、⑤肝細胞や心筋細
胞への分化誘導が可能であることを示してきた。
また申請者は、過去 30 年にわたり、細胞機能制
御を行う人工細胞外マトリックスの設計を行って
きた。この技術は、いわば“細胞まな板”という
コンセプトで ES/iPS 細胞の全く新しい培養器材
の開発としての応用が期待されている。本申請課
題では、申請者が培ってきた細胞まな板の設計コ
ンセプトから、ES/iPS 細胞の未分化から分化誘導
を制御できる新規培養器材の開発を行う。 

 
【研究の方法】 

申請者らは、E-cad-Fc を用いたマウス ES 細胞
の単細胞培養系から大量培養法を確立している。
平成 23 年度では、この技術をヒト ES 細胞に応用
し、未分化を維持した大量培養系の構築を行う。
さらにこの E-cad-Fc を用いることで、Xeno フリ
ーの培養系の構築を行う。平成 24 年度では、ヒ
ト ES・iPS 細胞の単細胞培養系と大量培養系から、
選択的な遺伝子導入やキメラ固定型増殖因子など
を用いて心筋細胞、肝細胞への分化制御を実現す
る。分化させた心筋細胞や肝細胞は、E-cad-Fc を
用いた選択的培養器材を用いることで、選択的に
純化することができる。以上のことから未分化細
胞の大量培養から実際の再生医療に耐えうる心筋

細胞や肝細胞の確保を目指し、一貫した培養系の
基盤技術の構築を行う。 

【期待される成果と意義】 
①キメラ抗体を用いた ES・iPS 細胞の単細胞培養
方法の一般化 
②E-cad-Fc キメラ抗体を用いた ES・iPS 細胞の
単細胞培養による大量培養 
③ES・iPS 細胞の Xeno フリー培養による細胞純
化 
④ES・iPS 細胞の細胞純化と効率的な分化誘導 
このような成果から、ES/iPS 細胞のための未分化

維持から分化誘導までを一貫して自在に制御でき

る培養器材の開発が期待できる。 
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