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疾患 iPS細胞の心筋細胞分化時の接着培養におけるマトリクスの
効果の検討
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[背景]ヒト血液中の B細胞を EBウィルス感染により不死化した B細胞株は、遺伝子変異の研究に有用なリソース
であり、我々の研究室では、4200人以上の、主として心疾患患者およびその家族、また対照群として健常者の
B細胞株を保存している。我々はこの不死化 B細胞株を用いた iPS細胞を作製し、昨年の本会にて報告した。心疾
患の病態解析や創薬スクリーニングのために、これら疾患 iPS細胞を心筋細胞に誘導分化させ、疾患モデルを作成
することが望まれる。一般に iPS細胞から誘導された心筋細胞への分化効率は低く、胎児性の心臓細胞が誘導され
ることが多い。[目的] 病態モデルを作製するためには、患者の年齢などを反映した（成熟した）心筋細胞が得ら
れることが望ましい。さらに、病態解析や創薬スクリーニングのためには、接着した心筋細胞が必要とされ、薬
剤応答性の検定や拍動頻度の測定に用いられる。そこで、成熟した接着型の心筋細胞の形成法について検討し
た。 [方法] まず、効率良く拍動胚様体（ＥＢ）を形成し、拍動 EBを酵素処理により分離し、コートするマトリ
クスの種類をいくつか選択して接着させた。接着能や増殖能を観察し、接着状態での拍動や心筋細胞特異的なタ
ンパク質の発現を検討した。[結果・考察] 拍動 EBを酵素消化し再播種したところ、接着の効率はコート剤の種類
に依存した。適合したコート剤に接着した細胞は、数日の培養の後、拍動を開始した。培養を継続すると、細胞
は次第に増殖し、広範囲の細胞が同期し、安定して拍動を継続した。細胞の大半は心筋細胞分化マーカーである
トロポニン Tやαアクチニン陽性であり、拍動部分では一層高濃度に発現していた。これらの結果から、適合した
コート剤を用いて接着培養した拍動細胞は、成熟した心筋細胞に近いと考えられ、今後薬剤応答性を検討するこ
とで、確認される必要がある。


