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１．研究開発の目的 

 再生医療分野の要素技術として、培養細胞の３次元化が可能となる細胞凝集塊（スフェロイ

ド）の形成技術が注目されている。スフェロイドは生体内に近い細胞の性質をもつことから、

細胞の機能解析や次世代の細胞移植に必要とされる。しかし、スフェロイドを形成する安全な

生物材料は未だ開発されていない。よって、再生医療を加速させるためには新しい生物材料の

開発が急務である。 

 本研究課題では、スフェロイド形成促進作用をもつ新規なＩ型コラーゲンをシーズとし、再

生医療分野の研究開発を発展させる新規の高機能性細胞足場を開発することを目的とする。 

 

２．研究開発の概要 

①成果 

 細胞を培養すると自発的に集まりスフェロイドを形成する新規 I型コラーゲン（以下 LASCol

と略）をシーズ（近畿大学森本康一教授が開発）とし、LASCol を工場レベルで製造すること

（新田ゼラチン（株））を目標とした。その結果、LASCol 製造プロセスの最適化とスケールア

ップに成功し、数 g/ロットを安定的に製造する方法を確立した。また、 LASCol の品質管理試

験なども仮決定し、基礎的な物性データを蓄積することができた。LASCol は、多くの細胞株で

再現性良くスフェロイド形成を誘導し、細胞の運動能を亢進することを示した。細胞機能を著

しく変化させることから再生医療分野での活用の可能性が高まった。 

研究開発目標 達成度 

① LASCol の調製法の改良と物性評価 

1) LASCol 調製に必要な酵素の精製法を

確立し、品質規格を設定する。 

 

 

2)原材料のブタＩ型コラーゲンの重量を

100 としたとき、最終調製した LASCol の

重量が 80以上となる調製法の改良。 

① 

1)酵素の精製法を確立し、評価法を確立し

た。具体的には、精製品の SDS−PAGE、紫外

吸収スペクトル測定、酵素活性測定などで

ある。また合否判定も決定した。 

2)反応条件を検討した結果、大量製造のス

ケールで 80%以上の回収率を達成した。 

 



 
②スフェロイド形成法の簡便化と機能検証 

NIH/3T3 線維芽細胞などを LASCol 上で培

養して、スフェロイド形成率を９０％以

上に維持する。 

③ LASCol の in vivo での機能解析と評価 

LASCol をラットの骨欠損部に埋植し、仮

骨形成の促進作用を少なくとも力学的試

験で数値化し、また組織標本を作製・観察

して評価する。 

 

④ LASCol の製造スケールアップ 

原材料のブタＩ型コラーゲン 500 mg 以上

のロットを３つ以上製造する。 

 

 

⑤ LASCol 製造品の品質評価 

品質規格を決定する。 

 

 

⑥ LASCol 製造品の安全性 

LASCol の安全性試験を非 GLP で実施し、

いずれも陰性を目標とする。 

 

⑦ LASCol のサンプル品の評価 

 

 

② 

LASCol 培養で NIH/3T3 細胞のスフェロイ

ド形成を確認した。 

 

③ 

ラットの脛骨欠損モデルに LASCol を埋植

する実験を実施した。LASCol 埋植群は新

生骨形成を促進することが示された。力学

試験の結果、LASCol で硬い骨ができてい

ることが示唆された。 

④ 

新田ゼラチン（株）で製造の最適化を実施

し、LASCol を数 g/ロットで安定製造する

実績を残した。さらに３ロット以上製造す

ることに成功した。 

⑤ 

複数の製造ロットを用いて、品質試験法を

検討し、仮の合否判定法を決定することが

できた。 

⑥ 

LASCol はカビやバクテリアが陰性である

ことが確認された。また、抗原性試験結果

も陰性であった。 

⑦ 

複数の企業、大学、公立研究所で LASCol サ

ンプル評価を開始した。 

 

②今後の展開 

 さらに LASCol の再生医療分野と幹細胞研究分野での実用性を検証するため、１）スフェロイド形

成足場としての優位性（差別化）の実証、２) 骨・軟骨細胞分化に特化した培養試薬の開発、３）コ

ストダウンを考慮した再現性を向上するための大量製造技術の確立、４) 分子メカニズムの解明、の

４つを目標とし、５）外部研究機関による分化制御試薬としての評価、を含めて研究開発を進める。 

 

 

 

３．総合所見 



 
安全で高い止血効果とスフェロイド形成促進作用を持つ酵素処理Ｉ型コラーゲンによる再生医療

用高機能足場の開発を目指し、LASCol 製品化の目処をつけるべく特徴機能/有用性の検証、安全性/

品質検証、安定量産の確保などについて検討を進め、ウイルスバリデーション以外の材料設定をほ

ぼ達成している。スフェロイド形成能、骨・軟骨細胞分化特性、幹細胞分化制御等、特徴のある素

材であり、新しい足場材として、再生医療および細胞の機能解析などへ広く展開することが期待さ

れ、早期に実用化されることが強く望まれる。 

 

※記載の情報は平成２８年１月時点の情報です。 

 

 


