
 

 iPS/ES 細胞から立体臓器の作成を実現し、再生医
療に貢献するためには、複数の組織（器官組織や血
管組織等）を配置した立体臓器の原基を構築し拡大
を図ることが必須である。提案者らは、重力などのメ
カニカルシグナルは転写活性化因子YAPを活性化し
、臓器の立体構築を通して組織の物理特性を維持す
ることを明らかにした（このメカニズムをYAP-メカノホ
メオスターシスという）。 

 YAPは、活性化により正常臓器の大きさを拡大する
ユニークな能力を持つ。本研究では、重力変化によ
りYAP-メカノホメオスターシスを介した臓器における
YAPの活性化をコントロールすることで、ヒトiPS/ES

細胞から立体臓器の構築と拡大を促進するための
基本原理を明らかにすることを目指す。そのために、
メダカ胚とヒトの肝芽オルガノイド（ミニ臓器）を用いて
、宇宙の微小重力がYAP-メカノホメオスターシスシグ
ナルに与える影響について明らかにする。 
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背景、目的 

 

「きぼう」の微小重力環境は、細胞間・組織間の相互作
用を変化させるには理想的で、大型臓器創出への貢献
が期待されている。「きぼう」で臓器形成の仕組みを調べ
ることにより、ヒトiPS/ES細胞から作る臓器原基の構築・
拡大のための基本原理の理解につなげ、再生医療の発
展に貢献する。 

～立体臓器の構築・拡大の基本原理解明を目指す～ 
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成果の活用、目指すビジョン  

研究概要  

 ヒトiPS/ES細胞からの臓器原基の構築・拡大のための基本
原理の理解 

 革新的技術創成と再生医療の発展への貢献 

「きぼう」の微小重力環境を利用し、
宇宙での微小重力がYAP-メカノホ
メオスターシスシグナルに与える影
響について、メダカ胚とヒト肝芽オ
ルガノイドを用いて明らかにする。 

国の戦略的募集区分 

臓器立体培養等の再生医療に関する研究 



募集区分 国の戦略的研究募集区分 臓器立体培養等の再生医療に関する

「きぼう」利用研究 

テーマ名 立体臓器の構築と拡大に向けた微小重力下での YAP-メカノホメオ

スターシスの解析 

代表研究者 山口大学大学院医学系研究科  清木 誠 

テーマ概要 再生医療に用いるための iPS/ES 細胞からの立体臓器作成を実

現するためには、複数の組織（器官組織と血管組織など）を配置し

た立体臓器の原基を構築し、拡大を図ることが必須である。しかし、

重力に抗して組織の３次元化と複数の組織の配置を制御して複雑

な立体臓器の構築を行うメカニズムの存在は想定すらされていなか

った。提案者らは、重力などのメカニカルシグナルにより臓器が扁

平化するメダカ変異体hirameの解析から、転写活性化因子YAPが

そのようなメカニズムを司ることを見出した。YAP は重力などのメカ

ニカルシグナルによって活性化され、臓器の立体構築を通して組織

の物理特性を維持することから、このメカニズムを YAP-メカノホメオ

スターシスと名付けた。 

YAP は、活性化により正常臓器の大きさを拡大するユニークな能

力を持つ。本研究では、重力変化により YAP-メカノホメオスターシ

スを介した臓器における YAP の活性化をコントロールすることで、ヒ

ト iPS/ES細胞から立体臓器の構築と拡大を促進するための基本原

理を明らかにすることを目指す。そのために、宇宙の微小重力下で

のメダカ胚とヒトの肝芽オルガノイド（ミニ臓器）を用いて、YAP-メカ

ノホメオスターシスの挙動を解析し、重力が YAP-メカノホメオスター

シスシグナルに与える影響について明らかにする。 

 

成果の活用、

目指すビジョ

ン 

「きぼう」の微小重力環境は、細胞間・組織間の相互作用を変化さ

せるには理想的で、大型臓器創出への貢献が期待されている。「き

ぼう」で臓器拡大シグナルへの重力の作用の仕組みを調べることに

より、重力変化によるヒト iPS/ES細胞から作る臓器原基の拡大のた

めの革新的技術を開発し、再生医療の発展に貢献する。 

 

 


