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ヒト iPS 細胞や ES 細胞における低品質な細胞の簡便な検出法の開発
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国立研究開発法人 医薬基盤・健康・栄養研究所の代謝疾患関連タンパク探索プロジ

ェクト（竹森 洋 プロジェクトリーダー）とヒト幹細胞応用開発室（古江-楠田 美保 研

究リーダー）らのグループは、ヒト iPS 細胞や ES 細胞集団から、品質が低下すること

が予想される細胞を検出する簡便な方法を開発しましたので報告致します。

 研究背景

ヒト iPS 細胞や ES 細胞などの多能性幹細胞は、体の全ての細胞に分化する特性か

ら再生医療分野で注目されており、薬の開発においては、これらの細胞から分化し

た細胞をヒトへの有効性や安全性の確認へ応用することが期待されています。しか

し、ヒト iPS 細胞や ES 細胞の多能性（未分化性）の維持には高度な培養技術が必要

であり、多能性の低下は、iPS 細胞や ES 細胞の増殖に悪影響を与えるのみならず、

その後、分化させる細胞の均ー性の低下、再生医療分野における癌化、創薬分野に

おける結果のばらつきに繋がる深刻な問題です。本グループは、これらの問題を解

決すべく、ヒト iPS 細胞及び ES 細胞において品質低下が予想される細胞を事前に検

出する方法について検討しました。

 研究の内容

本グループは、iPS 細胞や ES 細胞が未分化状態と分化した状態で、細胞増殖に利

用するエネルギー（ATP）の獲得方法が異なることに着目しました。未分化細胞は素

早く ATP を獲得するために解糖系と呼ばれる酸素を利用しない経路を利用します。

一方、分化細胞は、ミトコンドリアにおいて、酸素を利用して大量の ATP を産生し

ています。



iPS 細胞や ES 細胞を染色試薬 JC-1 注)で染色し、エネルギー獲得方法を見分ける条

件を設定して染色した結果、未分化細胞と分化細胞が JC-1 による染色で区別できる

ことを見出しました。JC-1 で染色された iPS 細胞や ES 細胞は、細胞集団の端や 2 つ

以上の細胞集団の境界面に集中していました。また、JC-1 は細胞を生きた状態で染

色できるため、染色後の細胞を追跡調査した結果、JC-1 で染色される細胞は将来分

化してしまう割合が高いことも分かりました。すなわち、JC-1 で強く染色されると

品質が悪い iPS 細胞や ES 細胞となり、染色されないと高品質な iPS 細胞や ES 細胞

に維持されると予想されます。
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質の低下したヒト iPS 細胞集団（コロニー）を JC-1 で染色した例。
注）JC-1：ミトコンドリアの膜電位が高くなる（ATP 産生能が高くなる）と凝集し、赤色を呈する

染色試薬です。

今後の展開

本技術は、将来癌化する iPS 細胞や ES 細胞の予測・分離に繋がるのみならず、研

者育成過程における培養手技の確認にも利用でき、創薬における結果の均一性担

にも役立つことが期待されます。また、iPS 細胞又は ES 細胞が神経細胞に分化す

段階では、ミトコンドリア活性がより上昇することから、本グループでは本技術

神経マーカーへの応用も検討しており、本技術を活用して認知症の治療薬のスク

ーニングにも役立てております。
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強い赤色部分が分化した(低品質)細胞部分である。
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