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【 講座概要 】 

再生医療・細胞治療研究講座は高分子培養基材を用いた三次元ヒト臍帯由来間葉系幹細胞

（UCMSCs）の大量培養と UCMSCsに関する画像診断の開発などを推進する目的として、令和 3年 4

月に設置されました。 

間葉系幹細胞（MSCs）とは生体内に存在する体性幹細胞の一つで、中胚葉に由来する組織で、

骨、軟骨、心筋細胞などに多分化能をもつ細胞であり、骨髄や脂肪、臍帯など様々な組織から採

取することが可能となります。MSCsは細胞増殖促進効果、抗炎症効果、血管新生促進効果などを

持つサイトカイン・増殖因子を分泌し、パラクラインを介して組織の修復を支持することも明ら

かにされています。 

MSCsの培養においては、通常、平面二次元培養（2D）と三次元培養（3D）の 2種類に分類され、

2D 培養より 3D 培養の方が細胞の自然な形状が保たれており、細胞間の結合も広く見られ、細胞

間のコミュニケーションが可能となります。3D 培養することにより、細胞の凝集塊を形成して、

より生体内に近い培養環境である三次元的な状態で細胞を増殖し、間葉系幹細胞の特徴を維持し

ながら細胞の機能を高めることが可能となります。 

また、MSCsを用いた創薬研究や、細胞治療などにおけるその再現性、信頼性、安全性と有効性

を担保するために、細胞品質評価が必要となってきます。MSCs はマーカーとして CD105, CD73, 

CD90などを持っていると定義されていますが、これらのマーカーが発現していても増殖する細胞

かどうかなどの品質の良さは判断できないため、MSCs の品質評価法が重要であります。その為、

細胞画像診断技術（ニコン株式会社）を用い、UCMSCs の 3D 大量培養中の細胞品質評価を行いま

す。 

 

【 研究内容 】 

高分子培養基材 Cellhesion®（日産化学株式会社）で培養した MSCsは、従来の 2D培養された

細胞に比べ約 7倍の抗炎症作用を示しており、様々な疾患の治療への応用が期待されています。

令和4年度の本研究ではCellhesionを用いた3Dと2D培養UCMSCsの特徴と機能について比較し、

検討しました。また、細胞品質評価については、位相差顕微鏡で撮影された 3Dと 2D培養 UCMSCs

の画像解析を行いました。 

実験の結果として、3D 培養した UCMSCs は間葉系幹細胞の特徴である骨、軟骨、脂肪への分化

能が保たれており、細胞表面マーカーとし て CD73、CD90、CD105 が陽性、CD11b、CD19、HLA-DR 



   

が陰性であることが確認されました。3D培養することにより、細胞の凝集塊を形成し、より生体

内に近い培養環境である三次元的な状態で細胞が増殖していることも走査性電子顕微鏡（SEM）で

観察されました。2D培養に比べ 3D培養では細胞の増殖が高まり、培養を開始して 4日後にピー

クとなりました。UCMSCsより分泌された血管分泌因子 HGF、VEGF、IL-6、IL-8についてはその量

が増加していることが明らかとなりました。血管新生については、in vitro管腔形成試験で、ヒ

ト臍帯静脈内皮細胞（HUVEC）を用い、培地中に血管新生促進物質である VEGFなどが含まれた培

養上清を加えたことにより血管新生が観察されました。2D 培養に比べ 3D 培養では血管新生の管

腔面積、総延長および分枝点数が多く見られました。 

細胞品質評価については、位相差顕微鏡では基材と細胞の境界線が明確にならないため、観察

が難しかったのですが、三次元培養した後に、基材と細胞を分離させ、画像診断技術を用いた所、

2D培養に比べ 3D培養では細胞数が多く、コンフルエントの割合が高く見られました。 

 

【 今後の展望 】 

3D培養した間葉系幹細胞は、間葉系幹細胞の未分化能・遊走能が保たれており、2D培養では得

られない大量かつ高い細胞活性が見られることから、再生医療・細胞治療などへ応用することが

期待されます。 
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