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【目的】ヒト iPS 細胞から分化誘導された肝細胞（ヒト iPS 細胞由来肝細胞）は、

創薬研究や再生医療等への応用が期待されている。しかしながら、既存の分化誘

導法で得られるヒト iPS 細胞由来肝細胞は薬物代謝能などの一部の肝機能がヒト

初代培養肝細胞と比較してやや劣るため、さらなる肝成熟化が望まれている。そ

こで、一般的に肝細胞の恒常性の維持に肝細胞同士の相互作用が重要であること

が示されているため、本研究では、ヒト肝癌由来細胞株である HepG2 細胞のコン

ディショナルメディウム（CM）を用いて、ヒト iPS 細胞由来肝細胞を成熟化でき

るかどうか検討した。 

【方法】ヒト iPS 細胞由来肝細胞を Hepatocyte Culture Medium（HCM）と HepG2
細胞から作製した CM を 1：1 で混合した培地を用いて 5 日間培養した。その後、

細胞を回収し、 Real-Time RT-PCR 法により肝臓関連遺伝子（ albumin 、

alpha-1-antitrypsin、cytochrome P450 7A1 等）の発現量の解析を行った。 

【結果】CM を用いて培養したヒト iPS 細胞由来肝細胞における albumin、
alpha-1-antitrypsin、cytochrome P450 7A1 の遺伝子発現量は、コントロール細胞と比

較して、それぞれ 1.3 倍、1.4 倍、24 倍上昇した。また、その他の肝臓関連遺伝

子についても、コントロール細胞と比較して発現量の上昇がみられた。以上のこ

とから、ヒト iPS 細胞由来肝細胞を HepG2 細胞を用いて作製した CM で培養する

ことによって、肝成熟化ができることが示唆された。今後は、作製したヒト iPS
細胞由来肝細胞のより詳細な肝機能の解析を実施する。 

 


