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ES 細胞は様々な組織に分化することが可能であるため, 組織分化機構の解明モデルや再生

医療などへの応用が考えられている。しかし、未だ特定の組織への分化誘導法は十分に確

立されてはいるわけではない。各種細胞外マトリックス(ECM)成分は細胞の分化や増殖に多

大な影響を与えることが知られており、ES 細胞においてもその未分化性や分化誘導に影響

を与えると考えられる。ES 細胞から特定の組織への分化制御を行うことを目標として、マ

ウス ES 細胞の未分化維持状態ならびに細胞分化に対する各 ECM 成分の影響を解析した。 

無血清培地を用いて、各種 ECM 成分でコートしたディッシュ上でマウス ES 細胞（D３株）

を単層培養し、未分化マーカーの一つであるアルカリフォスファターゼ活性を同定すると、

I型コラーゲンやポリ Dリジン上においては高い陽性率を示したが、ラミニンやファイブロ

ネクチンでは、陽性率は低下した。さらに、未分化マーカー遺伝子、胚体外組織初期分化

マーカー遺伝子、胚性組織初期分化マーカーの発現に対する各 ECM 成分の影響を定量的

RT-PCR 法にて解析した。その結果、各 ECM 成分間において未分化マーカーや胚体外組織初

期分化マーカー遺伝子の発現量には差は見られなかったが、胚性組織初期分化マーカーで

ある FGF5 の発現量はファイブロネクチン、ラミニン上においては上昇が認められた。 

以上の結果からラミニンやファイブロネクチンがマウス ES 細胞の未分化状態維持に対し

て抑制的に働き、胚性組織への分化を促進する作用があることがわかった。今回、マウス

ES 細胞の無血清条件下での新しい培養法を用いることによって、ECM 成分の ES 細胞の分化

への影響を解析することが可能となった。これらの結果は、in vitro での ES 細胞の分化制

御においてこの培養法が有用であり、これまで解析が困難であった哺乳類の発生過程にお

ける ECM 成分の関与を解析する上で、ES 細胞を用いた代替法としてこの培養法が有効であ

ることを示している。 

 


