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■ はじめに 
今日、ヒト多能性幹細胞(ES・iPS細胞)を用いた研究の進

歩は目覚ましい。疾患iPS細胞を用いた難病治療薬のスク
リーニングやミニ臓器の作製など様々な応用が報告され
ている。再生医療の現場で、iPS細胞から作られた臓器が
移植できるようになる日も来るかもしれない。 
しかし、再生医療の現場ではまだ多くの問題が存在す

る。効率の良い臓器作製方法を開発するにあたっての問
題の一つがヒト多能性幹細胞が有する分化指向性である。
分化指向性とは、「多能性幹細胞の分化誘導時における、
特定の細胞への分化しやすさ」のことである。分化指向性
は、培養条件や細胞株によって異なることは分かっている
が、なぜ分化指向性が異なるのか、どのように異なるのか、
といったことはほとんど明らかにされていない。 
分化指向性の研究が進めば、分化メカニズムの解明や

今後の再生医療の場でiPS細胞が利用される際の目的に
応じた細胞株の選別法の開発につなげる。よって我々は、
種々の培養方法を比較検討し、各種多能性幹細胞株が
有する分化指向性の違いに関して整理し、各胚葉への分
化指向性をもった多能性幹細胞のオミクス解析を行うこと
で、「分化指向性を生み出す原因」の解明を試みた。 

 
■ 活動内容 
〇概要：分化指向性は、培養条件や細胞株によって異な
る。本研究では、培養条件の培地と基質を固定し、培地に
添加する試薬と細胞株を変化させた際の分化指向性の違
いについて調べる事にした。今回は、ある細胞株の試薬
添加時に細胞死を起こさない濃度で未分化状態と三胚葉
への分化能が維持されているかを確認した。 
 
〇方法：外胚葉、中胚葉、内胚葉由来のiPS細胞株を用意
し、それぞれのiPS細胞株を培地をmTeSR1、基質を
Matrigelを用いて馴化させた。馴化したiPS細胞株の1種に
各種試薬を様々な濃度で添加した状態で継代培養した後
に、細胞死を起こしていない濃度で未分化状態が保たれ
ているかを未分化マーカーの免疫染色で確認し、三胚葉
への分化能が保たれているかを胚様体(EB)を作成した後
に三胚葉の分化マーカーの免疫染色で確認した。この結
果をもとに未分化状態と三胚葉への分化能が維持されて
いる試薬の濃度を決定した。 
 
 

〇結果：試薬を添加すると細胞の形態が変化する場合な
どがあることが確認できた。また、各試薬で未分化状態と
三胚葉への分化能が維持される濃度を決定することがで
きた。 
 
■ 今後の計画 
 今回までの実験では分化指向性の偏りや原因を確認
することはできなかった。今後は今回の実験で決定した試
薬の濃度で残りの細胞株を培養し、同じように未分化状態
と三胚葉への分化能が維持されているかを確認した後に、
オミクス解析を行い、詳細な遺伝子発現の差などを調査
する予定である。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
図 1 実験の概略図 
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