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1. はじめに

毛を作り出す小器官である毛包は発生過程において上皮
系細胞と間葉系細胞の相互作用により形成される。近年，
この過程を模倣し毛包原基を生体外で作製し，移植するこ
とで毛髪を再生する毛髪再生医療が注目されている。辻ら
はマウス胎児の上皮系細胞と間葉系細胞のペレットをゲル
内で再配置することで毛包原基を構築し，免疫不全マウス
への移植により毛髪を再生する方法を報告している1)。こ
の方法は画期的だが，毛包原基を1つひとつ顕微鏡下で作製
する方法であり，数万本の毛髪を再生することを考えると
一度に大量に毛包原基を調製する技術が必要と考えられる。
そこで本研究では，独自の培養器を作製し，均一なサイズの
毛包原基を一度に大量に調製する技術を開発した 2)。

2. 方　法

マウス胎児背部皮膚より，上皮系細胞と間葉系細胞を単
離した。単離した細胞を培養液中に混合し，ウェルを均一
に多数配置した独自の培養器に播種した。3日間培養した
後，免疫不全マウスへ移植を行った。移植18日後，毛髪の
再生を確認し，皮膚切片のヘマトキシリン・エオジン染色，
走査型電子顕微鏡観察などにより再生毛髪が生体と同様の
機能を有しているか調べた。続いて本技術を成体細胞へ応
用するため，マウス髭細胞を用いて毛髪再生に取り組んだ。
まず，適切な色の毛髪を再生するために，マウス髭より上皮
系細胞を異なる位置から採取し，毛包原基を作製した。毛
包原基を免疫不全マウスへ移植し，再生毛髪の色の確認を
行った。続いて，培地中に fibroblast growth factor（FGF）-2
を0，10，50，100 ng/mlの濃度で添加し，それぞれ毛包原基
を作製した。作製した毛包原基を，パッチ法を用いて免疫
不全マウスへ移植し，毛髪再生に与える影響を調べた。最
後に脱毛症患者の毛包から採取した細胞を用いて同様に毛
包原基を作製し，毛髪再生に取り組んだ。

3. 結　果

上皮系細胞と間葉系細胞を混合し，培養器に播種したと
ころ，全てのウェルで培養1日目に1つの凝集体を形成し，
その後3日間の培養でそれぞれの細胞が自発的に分離し毛
包原基様の構造を形成した。つまり独自の培養器により，
一度に大量の毛包原基を作製することに成功した。これを
移植した結果，移植後18日で毛髪が形成された。再生した
毛髪は毛周期やキューティクル構造など生体類似の機能を
有していた。続いて，マウス髭の毛包より細胞を採取し，毛
包原基様構造が形成されることを確認し，さらにマウスに
移植したところ，色素細胞を多く含む部位から採取した細
胞を用いることで，再生毛髪の色の制御に成功した。また，
FGF-2が毛髪再生に与える効果を調べると，FGF-2を添加し
ない場合では毛髪の再生が確認されなかったが，FGF-2を添
加することで毛髪が再生され，100 ng/mlのFGF-2を加える
ことで，再生する毛髪の本数が大幅に増加した。最後に予
備的ではあるが，間葉系細胞をヒト毛包由来細胞に置き換
え，マウスに移植を行うことで毛髪の再生に成功した。

4. まとめ・独自性

独自のスフェロイド培養器を用いることで，2種類の細
胞を含む懸濁液を播種するのみで一度に大量の毛包原基を
調製する方法を開発した。また，成体細胞としてマウス髭
およびヒト細胞を用いて同様に毛髪の再生に成功した。本
手法は，毛髪再生医療の実現に向けた基盤技術になりうる
と考えられる。
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