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【研究の背景・目的】 
チャイニーズハムスター卵巣 (CHO)細胞は、Puck

らによって構築されてから 50 年以上、生体外におい
て増殖している細胞株であり、科学的研究のみなら
ず、産業においても多用されている。 

特に、抗体医薬に代表される糖蛋白医薬品生産に
おいては上市されている抗体医薬の 6 割以上の生産
宿主として CHO 細胞が利用されており、バイオ医薬

品の生産基盤を支える工業用動物細胞となっている。
現在、CHO 細胞は 10g/L を超える高レベル生産も可
能であり、培養コストも大腸菌、酵母と遜色無い g
数ドルを達成可能である。ところがこれを達成して
いる CHO 細胞自身の科学的解明については、未だ十
分になされていない。これまで代表者は CHO 細胞の
ゲノム不安定性の重要性に着目し、世界初の遺伝子
増幅 CHO 細胞の BAC（バクテリア人工染色体）ラ
イブラリー構築を通して、CHO 細胞染色体の再編成
を世界で初めて解析し、生産細胞の構築にこの不安
定性が重要であることを解明している。 

本研究では、この生産基盤を支える工業用動物細
胞に着目し、ゲノム育種基盤技術を行った細胞を用
いた基盤的統合バイオプロセス研究として、工業用
動物細胞の染色体の不安定性／多様性に着目したゲ
ノム育種基盤プラットフォームに基づいて、①ゲノ
ム育種基盤プラットフォームを用いたセルエンジニ
アリング手法の構築、②工業用動物細胞を用いた高
度バイオプロセス構築、これらを組み合わせた③工
業用動物細胞を用いた統合バイオプロセスの基盤プ
ラットフォームを構築する。 

【研究の方法】 
具体的な研究手法は大きく 3 つに分けて行う。①

ゲノム育種基盤プラットフォームを用いたセルエン
ジニアリング手法の構築：染色体への特異的組込み
と染色体安定性情報を組合せたゲノム改変技術の構
築、②工業用動物細胞を用いた高度バイオプロセス
構築：連続プロセスや長期流加培養における細胞の
品質制御／安定性の解明・解析を通したバイオプロ
セスの構築、③工業用動物細胞を用いた統合バイオ
プロセスの基盤プラットフォーム：上記の知見を統
合した統合バイオプロセスの基盤を構築する。 

 
【期待される成果と意義】 

人工的に蛋白質を高発現させている CHO 細胞に
おけるゲノム情報の解明は着実に加速されているが、
CHO 細胞特有の染色体不安定性（ゲノム変動）の
ため、その有効活用には至っていない。本研究が達
成されることにより、不安定かつ多様なゲノムを持
つ株化細胞である CHO 細胞の科学的解明が進み、
CHO 細胞を用いたバイオ医薬品生産における統合
バイオプロセスの基盤に資することができる。 
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図１ CHO 細胞バイオプロセスの現状 


