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１．研究計画の概要 
ヒト間葉系細胞を、マウス胎児初代心筋培養
細胞と共培養すると、自己拍動し心筋特有の
活動電位を有する心筋細胞に分化する。再生
心筋細胞の細胞源の一つとして骨髄は有名
であるが、骨髄に比し本研究で重要な細胞ソ
ースとして考えている子宮内膜・月経血は、
若年者から得られ、大量の細胞が得られる点
が利点で、心機能を改善できるだけの十分な
細胞量を確保できる。また、臍帯血・胎盤は、
あらゆる HLAをカバーできる細胞バンクを形
成できる可能性がある。しかし心筋への分化
誘導率の低い大量の細胞を保存することは
コストパフォーマンス的に困難であり心筋
誘導率の高い細胞を簡単に選定し濃縮する
技術が必須となる。本研究は①様々な臓器由
来のヒト間葉系幹細胞株から効率よく多量
の分化心筋細胞を獲得する方法の確立、骨髄
間葉系細胞を心筋細胞に分化誘導する分泌
分子の単離精製と臨床応用を目指した in 
vivoでの効果の検討、②心臓幹細胞である心
臓ＳＰ細胞の心筋細胞への分化誘導、③移植
組織の血管新生の機序と促進因子の同定を
目的とし、研究を遂行する。 
 本研究は、心筋細胞分化および血管新生誘
導因子という安全かつ効率のよい細胞移植
治療確立のために欠くことのできない要素
の集約的研究である。 
 
２．研究の進捗状況 
ヒト間葉系幹細胞の培養・心筋への分化誘導
法の確立および in vivoにおける心筋分化誘
導についての検討を重ねた。ヒト由来間葉系
幹細胞の採取方法、培養方法の標準化を行っ

た。培養方法については完全ヒト型培養法の
確立を目指すとともに、未分化状態での維持
法ならびに分化誘導培養法の標準化も行っ
た。これらの培養で維持された細胞について、
効率よく心筋細胞に分化させる因子を質量
分析、シグナルシークエンストラップ法（SST
法）などにより網羅的に分析し複数精製した。
さらに高い心筋分化効率を有する間葉系幹
細胞株にのみ強発現している遺伝子を
MicroArray法により同定した。成体内のさま
ざまな臓器由来の間葉系幹細胞を単離し、限
界稀釈法によりサブクローニング後、得られ
た各種間葉系幹細胞に細胞寿命の延長に関
わる遺伝子を導入、高発現させ、それに伴う
細胞の増殖能の増加、寿命の延長を検討した。 
 
３．現在までの達成度 
②おおむね順調に進展している。 
我々は Gene chipの解析を行う事で心筋分化
に BMPアンタゴニストが関与している可能性
を示唆する事ができた。そこで BMP アンタゴ
ニストを用いた心筋分化誘導実験を胎児性
癌細胞(mEC)細胞である P19CL6を用いてその
検討を行った。DMSOと一緒に BMPアンタゴニ
ストを添加することで DMSO 単独の添加より
も高い 心筋分化誘導に成功した。BMPアンタ
ゴニストが心筋形成（促進）因子であること
を明らかにした。 
 
４．今後の研究の推進方策 
ヒト間葉系幹細胞の培養・心筋への分化誘導
法の確立および in vivoにおける心筋分化誘
導についての検討を重ねる。今後についても
継続して検討に重点を置く。 

研究種目：基盤研究(B) 

研究期間：2006～2009 

課題番号：18390116 

研究課題名（和文） ヒト心筋形成物質（因子）の同定 －ヒト心筋の再生誘導－ 

  

研究課題名（英文）  Identify of human cardiac myogenesis substance (factor) 

            

研究代表者 梅澤 明弘（UMEZAWA AKIHIRO） 

国立成育医療センター（研究所）・生殖・細胞医療研究部・部長 

研究者番号 70213486 

  

 
 

http://lsd.pharm.kyoto-u.ac.jp/weblsd/c/begin/substance�


 

 

①ヒト由来間葉系幹細胞の採取方法、培養方
法の標準化を行う。培養方法については完全
ヒト型培養法の確立を目指すとともに、未分
化状態での維持法ならびに分化誘導培養法
の標準化も行う。 
②これらの培養で維持された細胞について、
効率よく心筋細胞に分化させる因子を質量
分析、シグナルシークエンストラップ法（SST
法）などにより網羅的に分析し、複数精製す
る。さらに、高い心筋分化効率を有する間葉
系幹細胞株にのみ強発現している遺伝子を
MicroArray法により同定する。 
③成体内のさまざまな臓器由来の間葉系幹
細胞を単離し、限界稀釈法によりサブクロー
ニング後、得られた各種間葉系幹細胞に細胞
寿命の延長に関わる遺伝子を導入、高発現さ
せ、それに伴う細胞の増殖能の増加、寿命の
延長を検討する。 
 
５. 代表的な研究成果 
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