
◆発明概要と利点
本発明では、ナイーブ型多能性幹細胞を用い、これをB M P ( B o n e

morphogenetic protein)およびFGF4(Fibroblast growth factor 4)、好ましく
はさらにPDGF(Platelet-Derived Growth Factor)、IL-6(Interleukine-6)、
TGFβ阻害剤、Wntシグナル阻害剤およびレチノイン酸から選択される１種類以
上を含む培地で培養することにより、原始内胚葉(PrE)を効率よく誘導できるこ
とを見出しました。
● 原始内胚葉マーカー

GATA3、GATA4、GATA6、SOX17、FOXA2（Forkhead Box A2）、HNF4A

（Hepatocyte Nuclear Factor 4 Alpha）、CER1（Cerberus 1）、OTX2

（Orthodenticle Homeobox 2）、 PDGFRA（Platelet Derived Growth Factor

Receptor Alpha）、COL4A1（alpha-1 subunit of collagen type IV）、SPARC

（Secreted protein acidic and rich in cysteine）などがあります。

➢ ヒトナイーブ型PSC由来PDGFRA陽性細胞はPrEに同等です
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◆開発段階
インビトロで多能性幹細胞から
原始内胚葉を誘導できることを
実証済み。

ライセンス契約を受けていただき 本発明の実用化を目指していただける企業様を求めます。

原始内胚葉をインビトロで多能性幹細胞から調製する方法です。ナイーブ型多能性幹細胞を、
特定培地で培養することで原始内胚葉を誘導できることを発見しました

◆背景
哺乳動物の発生段階においては、胚盤胞の内側に内部細胞塊が形成され、そこ

からエピブラストと原始内胚葉が出現します。これらの発生プロセスを多能性幹
細胞により再現することは発生学によって重要です。しかしながら、ヒトESCや
iPSCは発生が進んだプライム型に分類され、エピブラストや原始内胚葉への分化
が困難でした。そこで、本発明者の一人である高島はヒト多能性幹細胞に２つの
遺伝子を発現させることで、ナイーブ型多能性幹細胞を得ることに成功し、これ
を用いて原子内胚葉の誘導に関する研究を行いました。

◆適応分野
・再生医療
・疾患モデル作成

◆希望の連携形態
• 実施許諾契約
• オプション契約

図1.H9-naiveより誘導された細胞とヒト胚におけるEpiblastとPrEに関する
Top100遺伝子の発現の比較
H9-naive型多能性幹細胞は上記の培地を利用すると、PrEマーカーである
PDGFRAが発現した細胞に誘導される。PDGFRA陽性細胞と、ヒト胚を比較した
結果、Day0はエピブラストに近く、Day3はPrEに近いことがわかった。
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