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１． 研究計画の概要； 
胚性内胚葉/原始腸管からは肺・膵・
肝・腸などヒト成人病疾患に深く関与
する組織・器官に発生する。本研究で
は Sox17 欠損マウスに特異的に表現系
の認められた胚性内胚葉分化について、
派生組織への分化プロセスを検証する
目的で、発生初期(9.5日胚)の肝臓原基
そのものを用いた in vitro 組織培養系
を確立し、更に正常胎児組織との DNA 
array 法及び、ノックアウト ES細胞を
用いたキメラ解析等で内胚葉細胞から
派生組織への Sox17因子の役割と自立
的分化能の詳細な検討を行った。 

 
２． 研究の進捗状況； 
全胚培養系遺伝子導入方法を用いた
Sox17 欠損胚培養系の開発を行った。
形態上腸管形成部位に影響の認められ
ない head-fold stageの胚を用いて、24
 72時間培養を行い、DiIでマークし、
細胞系譜の移動を確認し、Sox17 陽性
細胞のマッピングを実施した。whole 
mount in situ hybridization法を併用
することで、Hex(肝芽)、Pdx1(膵芽)、
DBA(胆のう)への contributionを調べ
た。 

 
３． 現在までの達成度； 
達成標である(1) Sox17欠損マウス個体
の腸管原基から肝臓の分化能の検討 
(2) キメラ解析による Sox17欠損ES細
胞の自律的分化能の解析 (3) (、おう
Sox17 欠損マウス及び正常マウスの遺
伝子発現スクリーニング (4) Sox17 改
変マウスの胎子肝臓における Sox17 発

現量の定量的解析 (5) Sox17 欠損マウ
スへの Sox17 遺伝子導入による機能回
復実験のうち、項目(3)以外が 80％遂行
出来ている、残り１年にて結果を収束
して行く予定である。 

 
４．今後の研究の推進方策; 
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