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込んだレトロウイルスを作用させました。その
うち、遺伝子の導入された細胞のみを選択して、
さらに数週間培養しました。
　遺伝子を導入されていないコントロール細胞
では増殖能は低下し、培養約3週～ 6週（10継代）
で10倍ほどにしか増殖しませんでした。一方、
Nanog遺伝子を導入したものでは、約1000倍
に増殖しました。すなわち、Nanog遺伝子を導
入することによって増殖能が数百倍に高まりま
した（図1）。
　さらに、このNanog遺伝子を導入した細胞
を分化誘導因子とともに培養すると、骨細胞に
分化しました。コントロール細胞では、ほとん
ど分化しませんでした（図2、赤色の細胞が骨
分化した細胞）。この能力（骨分化能）は、コン
トロール細胞に比べて約100倍高くなりました。
これらのことから、Nanog遺伝子を導入するこ
とによって、ヒト間葉系幹細胞は増殖能ならび
に分化能の双方が約100倍の活性を示すことが
確認できました。
　また、Sox2遺伝子のみを導入したのでは効
果を示しませんでしたが、b−FGFというタン
パク質と一緒に培養すると増殖能と分化能を回
復しました。

今後の展開
　今後は、遺伝子導入の方法などを改良して、
2010年をめどに種々の難治性疾患患者への移
植（臨床応用）を目指したいと考えています。
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新 し い ミ レ ニ ア ム（ 千 年
紀）を迎えて立ち上がった
プロジェクトの一環として、
2001 年にヒト細胞を増殖加
工する施設 (CPC) が関西セン
ターに構築されました。これ
により、細胞を用いて難病を
治療する再生医療の技術開発
が可能になりました。この成
果も CPC なしでは達成でき
ず、プロジェクトを立ち上げ
た関係者の皆様に感謝すると
ともに、今後はこの技術の応
用展開を目指します。

再生医療
　種々の臓器の障害に対して臓器移植が行われ
ていますが、ドナー不足は深刻です。例えば、
日本では心臓移植のドナーが不足し、ドナーを
求めて海外で移植を受ける患者が増え、社会問
題となっています。その解決策として、患者自
身の骨髄などから得られる間葉系幹細胞を用い
た再生医療が一部で始まっています。
　最近、京都大学の山中 伸弥 教授は、皮膚の
細胞に4つあるいは3つの遺伝子（Oct4、Sox2、
Klf4）を導入することによって、多分化能を持
つES様細胞（iPS細胞）の作製に成功しました。
また、米国ウィスコンシン大学のグループでも
4つの遺伝子（Oct4、Sox2、Nanog、Lin28）を
導入することによって、やはりES様細胞の作
製に成功しています。これらの結果は、複数の
遺伝子の導入によって細胞機能の改変が可能な
ことを示した画期的な成果です。しかし、複数
の導入遺伝子の発現を人為的に長期にわたって
コントロールすることはきわめて困難です。ま
た、これらの人為的に作製されたES様細胞は、
移植によってテラトーマという腫瘍を発生する
可能性が高く、臨床応用までには解決しなけれ
ばならない課題も多いのです。

ヒト間葉系幹細胞の活性化
　産総研には、ドナーの同意のもとに、ヒト骨
髄から得られた間葉系幹細胞が冷凍保存されて
います。このヒト間葉系幹細胞を解凍し、これ
らの細胞にNanogあるいはSox2遺伝子を組み
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図 1　間葉系幹細胞の増殖曲線 図 2　間葉系幹細胞の骨への分化
（骨細胞だけを赤く染める色素で染色）
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