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研究要旨： ヒト ES 細胞を用いた再生医療の安全性を長期間にわたって検証可

能とする基盤構築をめざし、臨床研究に関わる細胞試料やデータを主な対象と

した保存システムの構築と、有害事象の原因究明に関連する分析技術およびこ

れらにかかわるノウハウを蓄積することにより、移植医療の安全性向上に資す

ることを目標とする。これまでに整備された、試料の保存設備・検体管理シス

テム・分析機器等を活用し、まず試料を安定的に保存するために必要となるモ

ニタリングシステムの検証を行い、冷凍保存設備の温度記録や異常時の警報な

どが正常に動作することを確認した。またこれと並行して、細胞バンク事業に

おいて実施している品質管理技術を臨床研究機関に適切に技術移転する仕組み

の構築を開始した。 

 

 

Ａ．研究目的

       本研究はES細胞を用いた臨床研

究において特に安全性を担保する上で必

要となる研究の各段階での試料の保存と

分析を行うシステムを確立し、将来的に

より安全な再生医療を実現する研究基盤

を構築することを目的とする。 

 ヒトES細胞を用いた再生医療は

すでに欧米では臨床試験が開始されてお

り、今後より広範な医療領域での利用が

期待されている。しかしながら、従来の

細胞移植医療と異なり、ES細胞を用いた

移植医療では、１ドナーに由来する細胞

を様々な疾患を対象として多数の患者に

適用することになる。そのため移植組織

細胞の腫瘍化や、これに由来する感染性

因子の伝搬は、被験者/患者のみならず公

衆衛生上の問題を生じうるのではないか

との懸念がもたれており、これらの課題
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への対応は、ES細胞を含めて幹細胞医療

の普及を促進する上で、重要性・必要性

が非常に高い。 

 従来のヒト幹細胞の臨床利用に

関わる指針に代わり、再生医療安全確保

法に基づく政省令により、ヒトES細胞の

臨床利用にかかわる各種の基準が明らか

にされると予想されている。これに適合

した、ES細胞作成研究の申請にむけての

作業が26年にも開始されると思われる。

本研究では提供医療機関と連携し、ドナ

ー情報等の取扱/保存について検討、また、

実施が想定される細胞の検査法の感度や

精度について検証を行うことにより、将

来のヒトES細胞を用いた再生医療の安全

性の担保を推進する他の事業に資するこ

とができると考えられる。 

                                             
Ｂ．研究方法                           

現在ヒトES/iPS細胞の臨床利

用を目指し多くの機関が基礎/前臨床

研究を進めており、我々は早期の再生

医療の実現を目指して臨床用ES細胞

作製の基盤研究を他の研究経費によ

り進めている。本研究計画と別途進め

ている臨床用ES細胞株の樹立と分配

では、臨床研究機関に細胞を分配する

ためのセルバンクが構築される。本事

業ではこの時、臨床研究機関へ供給さ

れるものと同一ロットの複数サンプ

ルを将来の検証が必要になった場合

に備え保存する。また、保存が適切に

行われるように、その検証システムを

整備する。 

臨床研究機関での未分化細胞

の増幅/凍結保存が行われることも想

定されるが、その場合は培養履歴とと

もに一部試料の寄託を求めるよう調

整に努める。分化誘導後移植に用いる

機能細胞が作出されるが、この途中段

階で組織幹細胞や前駆細胞が作出さ

れる場合は必要に応じてその一部の

寄託を求める。  
臨床試験において有害事象が

発生した場合に、品質管理上の問題の

有無について、必要に応じて寄託され

た試料のウイルス等の検査や遺伝子解

析を行えるよう解析技術の開発検証を

行う。                 
   （倫理面への配慮）                       

ヒトES細胞を用いる研究に関

しては、文部科学省「ヒトES細胞の樹

立および分配に関する指針」「ヒトES

細胞の使用に関する指針」に従い実施

された。   

  
Ｃ．研究結果 

 本研究を実施する京都大学再

生医科学研究所では、基礎研究用のヒ

トES細胞株の樹立と特性解析を行っ

てきた。このような研究の過程で蓄積

した培養/解析技術をもとに、臨床用

ヒトES細胞株を作成・利用する上で必

要となる細胞バンク構築を別途実施

している。本事業はこの臨床用ヒトES

細胞樹立研究及び医療機関等での臨

床研究/治験と連動して行われるもの

である。 

ヒトES細胞の臨床研究指針は

平成25年度中の施行が期待されてい

たが、依然として沭現されていない。

さらにES細胞を用いた臨床応用が再
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生医療法のもと行われることとなり、

関連する規定等の施行にはさらに時

間がかかると思われる。詳細が明らか

になり次第、臨床用ヒトES細胞株作製

研究の申請準備が行われるが、現時点

では想定される基準等への対応のた

め、臨床用細胞バンクの構築と連携し

て、本事業の一貫として、試料保存シ

ステムの運用の規則、SOPなどの整備

を行うとともに、品質管理の手法、規

格の検証を行った。これらと並行して

試料保存システムの適切な稼働を担

保するため、機能の確認を順次行って

いる。 

バンキングにおける安全性試

験にかかわる基準の検証については、

別途進められている臨床用ヒト ES 細

胞のバンキングシステムの実証試験

のなかで開発が進められている。安全

性にかかわる試験では、大きく 12 の

大項目をもうけている。外部機関との

連携を考えた場合これらについて方

法、規格値の妥当性や技術移転の方法

について検討が必要であり、これを順

次進めている。今年度は無菌試験、エ

ンドトキシン試験について SOP や規

格について検討をおこなった。これら

の検査は方法が確立され、また規格も

明確であり、現時点でバンクの品質管

理として実施する上での問題は見い

だされなかった。 
 また、特性解析試験基準の検証を同

様に進めている。特性解析については 

International Stem Cell Banking Initiative 

から提起されている特性試験内容に基

づき行われている。これは、大きく 7 項目

に分類されるが、形態および細胞増殖

速度の 2 項目について、バンキング時

の SOP 案に従い実施解析した。その結

果、従前の試験と同様のデータが得ら

れそのプロトコールの妥当性につい

て一定の検証ができた。 

これらに加え、凍結保存容器の

モニタリングシステムの検証を順次実施

している。臨床研究に関わる試料は長

期間にわたり保存が必要である。24
年度補助事業において整備された保

存・培養システムについて、温度等の

運転状況のモニタリングシステムを

導入したが、これをもちいて監視を実

施している機器のなかから、超低温保

存容器と、細胞培養装置についてシス

テムの動作を検証した。その結果、必

要な仕様を満たした記録が行われて

いることを確認した。 

 
Ｄ．考察 

本研究事業では臨床用ヒトES細

胞バンキング事業において実施され

ている品質管理をもとに、これを標準

的な技法として提供することを目的

としている。品質解析技術の多くはす

でに確立されているものも多いが、適

切な実施には相応のノウハウが要求

されると思われる。これを様々な機関

において再現性良く実施することが

重要である。 

また、再生医療で移植される細

胞製品やその原材料の保存に関して

はその安定性などは実証されておら

ず今後長期にわたり検証を続ける必

−４− 



 

要がある。 

Ｅ. 結論 

バンキングにおける品質管理を

基本とし、規格化された試験方法など

をバンクから細胞を供与する臨床研

究機関にスムーズに移行し共通の基

準で細胞の品質管理を行うことを目

指す。これは長期的な細胞の利用が前

提となるES細胞の臨床応用の実用化

において重要である。確立された試験

法について、臨床研究機関においても

同様の基準で適切に実施されること

が、長期的な評価には有用であると考

えられるため、これを研究機関との連

携のもと実施する方法論を確立する

必要がある。 

 

Ｆ． 健康危険情報 
       該当なし。 
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