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 2011 年 11 月 28 日 
京都大学 物質－細胞統合システム拠点（iCeMS） 

 
 

国際幹細胞イニシアティブ（ISCI）、 
各国ヒト ES 細胞株のゲノム安定性を比較分析： 

実用化に適した株の評価・選別へ 
 
 
 英シェフィールド大学ピーター・アンドルーズ教授をリーダーとする共同研究プロジェクト「国
際幹細胞イニシアティブ（ISCI）」が、19 ヵ国 38 研究室のヒト胚性幹（ES）細胞 125 株とヒト
人工多能性幹（iPS）細胞 11 株について、遺伝学的な安定性を比較分析しました。その結果、ヒト
ES 細胞株の培養中に起き得るゲノムの変化などについての詳細な情報が明らかになりました。今後
の臨床応用に向けて不可欠となる、細胞株の品質の評価と管理において、有益な知見となります。 
 
 京都大学の中辻憲夫 iCeMS 拠点長や末盛博文再生医科学研究所（再生研）准教授らは ISCI が発
足した 2003 年から同プロジェクトに参加し、長期間の継代培養を経て詳しい性質が調べられてい
る再生研のヒト ES 細胞株のサンプルを提供しています。また山中伸弥 iPS 細胞研究所（CiRA）所
長・iCeMS 教授や高橋和利 CiRA 講師らは、比較検討のためのヒト iPS 細胞株サンプルを提供して
います。 
 
 本成果はロンドン時間 11 月 27 日 18 時（日本時間 28 日午前 3 時）に、米科学誌「ネイチャー・
バイオテクノロジー」オンライン速報版で発表されました。 
 

 
 

News Release 

2008 年 10 月、ジャクソン研究所（米国メイン州）で開催された ISCI 会議に参加した研究者ら 
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背景と成果内容 

 ヒト ES 細胞株などの多能性幹細胞株は、創薬や細胞治療にとって不可欠な「品質管理され、均一特
性をもつ」各種ヒト細胞を大量に生産供給できる、他では代替不可能な細胞リソースとして期待され
ます。 
 
 しかしながら、これまでに報告されている、今回より少数の細胞株を用いた解析では、ヒト ES 細胞
株などの培養増殖中にゲノムの変化が起き得ることが示され、細胞増殖にとって有利な変化を起こし
た細胞集団が選別されてくる可能性があります。このような増殖に有利に働く変化は癌化に関連する
可能性があるので、培養中でのゲノムの変化は、多能性幹細胞株の医学的応用にとっては安全面のリ
スク要因となります。 
 
 今回の大規模な国際共同研究では、ISCI がイギリス・アメリカ・オーストラリア・イスラエル・シ
ンガポールなど 19 ヵ国 38 研究室から、ヒト ES 細胞 125 株とヒト iPS 細胞 11 株のサンプルを集め、
共通のプロトコルによるゲノム解析などを行いました。 
 
 その結果、大半のヒト ES 細胞株の染色体は正常を保つが、一部の細胞株ではゲノムの変化が起きる
可能性があり、特に 1, 12, 17, 20 番染色体の部位に起きやすいことが明らかになりました。その中で
も、20 番染色体の一定部位のコピー数増幅が特に起きやすいことが示されました。 
 

意義と展望 

 本成果は、今後ヒト ES 細胞（さらにはヒト iPS 細胞）の実用化に向けた細胞株の品質の評価と選
別にとって、極めて重要な情報となります。リスク要因となり得るゲノムの変化を持つ細胞株を見つ
けて除くことによって、創薬や医学応用には不可欠となる、信頼できる安全な細胞株の評価選別に貢
献します。 
 
 ISCI リーダーのアンドルーズ教授は「今回の研究から、こうしたゲノム変化が、いつ、なぜ、どの
ように起こるかの理解が進んだ。最終的には、臨床応用で使える安全な細胞を作ることに寄与する成
果」としています。 
 

中辻教授・末盛准教授のグループによる今後の取り組み 

 今回の共同研究によって、再生研において樹立されたヒト ES 細胞株（KhES-1 株）は、継代数 168
（17 ヶ月間）という極めて長期の培養後も染色体が正常であることが示されました。そこで、この細
胞株を臨床応用可能な（品質保証された）細胞株にするための「クリーニング作業」を始めることを
計画しています。既知成分のみを含む培地や培養基材を用い、標準化されたプロトコルによる継代培
養を行うことによって、当初の樹立過程で使用された動物由来成分や特定されていない成分（リスク
要因）を取り除き、将来の臨床応用に耐える品質保証された細胞株を作成します。 
 
 これと並行して、ES 細胞株の樹立段階から、すべて既知成分での培養を行い、アメリカ食品医薬品
局（FDA）などが要請する世界的標準条件に合致する臨床用ヒト ES 細胞株の樹立計画を開始します。
そのために、凍結余剰胚の新たな提供医療機関の選定や、インフォームドコンセントによる提供に至
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る手順の見直しなどを現在進めており、樹立研究計画の策定と申請を来年行う予定です。なお、日本
国内ではヒト ES 細胞株の臨床応用指針の策定が進行中です。これと連動して樹立研究計画の策定を進
める必要があるため、早期の指針策定が望まれます。 
 
 世界的には、これまでに脊髄損傷および網膜疾患に対するヒト ES 細胞株由来の細胞による治療の臨
床試験が米国 FDA などで承認されて開始しています。米ジェロン社が世界に先駆けて始めた脊髄損傷
の治験については、同時進行中の癌治療臨床試験に資源集中するため、企業の経営戦略判断として中
断する、という発表がありました1。網膜疾患については、米アドバンスト・セル・テクノロジー社が
アメリカ及びイギリスにおいて臨床試験の承認を得て開始しています。 
 
 また、米ファイザー社による網膜疾患の臨床試験がイギリスで計画中である事が報じられる2 など、
今後ヒト ES 細胞を用いた再生医療の臨床試験がアメリカやイギリスなどで進展する事が予想されま
す。これら ES 細胞の臨床試験で得られる知見はすべて、今後ヒト iPS 細胞を使用する場合に適用可
能です。 
 
 こうした世界的状況を踏まえ、中辻教授は「再生研のヒト ES 細胞株樹立グループで、臨床応用に要
求される世界的標準を満たしたヒト ES 細胞株を作成し、再生医療の実現を目指す臨床研究グループへ
の供給を開始したい」としています。 
 
1  “Geron to Focus on its Novel Cancer Programs,” Geron News Release, 14 November 2011 
 http://www.geron.com/media/pressview.aspx?id=1284 
 
2  Jeanne Whalen, “Stem-Cell Clinical Trials Move Debate Beyond Labs,” The Wall Street 

Journal, 10 October 2011 
 http://online.wsj.com/article/SB10001424053111904563904576586610655509784.html 
 

論文について 

【タイトル】Screening ethnically diverse human embryonic stem cells identifies a 
chromosome 20 minimal amplicon conferring growth advantage（参考訳：大規模な多民族由来
ヒト ES 細胞株のスクリーニングにより、細胞増殖に有利な 20 番染色体の最小増幅部位を同定） 
 
【掲載誌】Nature Biotechnology (27 November 2011 | doi:10.1038/nbt.2051) 
 
【要旨】この国際共同研究では、19 ヵ国 38 研究室が、ヒト ES 細胞 125 株とヒト iPS 細胞 11 株の
サンプルを提供し、継代培養初期サンプルと長期培養後のサンプルを比較して、培養中におきるゲノ
ムの変化などについて解析した。結果、これらが世界の主要な民族グループ由来の細胞株をほぼ全て
含むことが分かった。大半の細胞株は染色体が正常であったが、長期培養後に一部の細胞株でゲノム
の変化が 1, 12, 17, 20 番染色体に見られた。このうち 20 番染色体には、約 20%の細胞株で共通の
増幅部位が発見され、培養細胞の増殖を促進する遺伝子候補が含まれていた。DNA メチル化について
は多様な変動が見られた。 
 

http://www.geron.com/media/pressview.aspx?id=1284
http://online.wsj.com/article/SB10001424053111904563904576586610655509784.html
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問い合わせ先 

中辻憲夫（なかつじのりお）京都大学 iCeMS 拠点長、再生医科学研究所 教授 
075-753-9741 ｜ nakatsuji-g<at>icems.kyoto-u.ac.jp 
 
末盛博文（すえもりひろふみ）京都大学 再生医科学研究所 准教授 
075-751-3821 ｜ esinfo<at>frontier.kyoto-u.ac.jp 
 
飯島由多加（いいじまゆたか）京都大学 iCeMS 国際広報セクションリーダー 
075-753-9755 ｜ pr<at>icems.kyoto-u.ac.jp 


