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研究成果の概要（和文）：本研究にて臍帯血および初期絨毛組織よりlaeverin陽性細胞が効率に分離できるよう
になり、laeverin陽性細胞における遺伝子や蛋白発現の解析が可能となった。また初期絨毛組織における
laeverin陽性細胞の正確な局在が示された。これらの知見は再生医学の分野での細胞分化誘導機構の解析の進展
に貢献するものと期待される。

研究成果の概要（英文）：By this project, laeverin-positive cells were successfully isolated from 
umbilical cord blood and chorionic villous tissues.  Consequently, we have become able to analyze 
their gene and protein expression profiles.  This study also demonstrated the precise localization 
of laeverin-positive cells in the hunan chorionic villous tissues in the early pregnancy.  We hope 
that these findings will contribute to analyzing cell differentiation mechanisms in the field of 
regenerative or reproductive medicine.
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１．研究開始当初の背景 
  
 ヒトの発生過程ではその初期より血液循
環系は確立されており、この系を介した各臓
器への遠隔的な細胞の移動は理論上可能で
あり、血球・血管系のみならず様々な組織の
発生に関わる幹細胞が循環していると推察
され、臍帯血から分離した幹細胞の再生医療
への応用が試みられている。このような背景
のもと本研究申請者らは以前よりヒト胎盤
形成機構の解明をテーマに研究を推進して
来たが (Sato et al., Development, 2003; Blood, 
2005; Horie et al., Hum Reprod, 2012)、その研
究過程でこれらの幹細胞が広く絨毛組織内
も循環していること、さらにヒト発生におい
て少なくとも血球と血管新生は胎芽本体よ
りも早い時期から初期絨毛間質内で開始さ
れていることに着目し、「出産時の新生児の
循環系には絨毛由来の幹細胞も存在し、発生、
発達過程での臓器構築に役割を果たすのみ
ならず、成人に至った後も臓器の修復・再生
に貢献している」のではないか、との新しい
概念を発想するに至った。 
 
２．研究の目的 
 
 今回の検討で、臍帯血中に本研究申請者ら
が遺伝子構造を決定した laeverin 蛋白を発
現する Oct4 陽性の細胞、さらに human 
telomerase reverse transcriptase (hTERT)
活性を有する細胞群が見いだされた。そこで
hTERT 発現を幹細胞の機能マーカーとして
応用し、laeverin 陽性の新規の胎児循環幹細
胞を同定してその機能解析を行ない、再生医
学の分野に産婦人科から新たな情報発信を
することを目指して本研究を挑戦的萌芽と
して申請した。 
 
３．研究の方法 
 
 本研究は代表者の藤原が laeverin 発現細
胞の解析、分担者の高倉が hTERT の発現細胞
の解析、荒木が遺伝子・蛋白発現の解析、服
部がリコンビナント laeverin の作成、河崎
が幹細胞の分化誘導実験、大黒が laeverin
遺伝子改変マウスの作成を担当し、平成 28
年度の期間内に、１）臍帯血および絨毛組織
からの laeverin および hTERT 活性発現細胞
の分離と解析、２）絨毛組織における発現細
胞と niche の局在部位の解析、３）分離した
発現細胞の発現遺伝子および蛋白群の探索、
４）発現細胞の多分化能の確認、5) laeverin
の遺伝子改変マウスの作成と解析、以上 5項
目を遂行して laeverin および hTERT 活性を
発現する新しい胎児血中の循環幹細胞に関
する有効な情報を得る。なお研究協力者とし
て大学院生の松本、飯塚、鏡が実験の遂行に
加わる。  
 
４．研究成果 

 
 本研究の結果、臍帯血および初期絨毛組織
からの浮遊細胞において laeverin 陽性細胞
を分離することができ、laeverin 陽性細胞の
発現遺伝子や蛋白群を分析することが可能
となった。また laeverin 陽性細胞の初期絨
毛内における局在が明らかとなり、さらにヒ
ト laeverin 遺伝子過剰発現マウスの作出が
開始された。hTERT 活性を有する細胞群に
ついてはさらなる解析が必要と思われた。 
 これらの成果は ES 細胞や iPS 細胞を用い
た再生医学における分化誘導機構の解析に
応用できることが期待される。 
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