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Abstract 高齢化が急速に進行している我が国では，難治性疾患のために再生医療に関する研究が盛んに行

われている．再生医療では，細胞シートの移植が行われる．この細胞シートの回収には温度によ
って細胞の接着性が変化する温度応答性培養基材が広く用いられている．現在市販されている温
度応答性培養皿（UpCell®︎）は，ポリスチレン製の使い捨ての培養皿に電子線照射によって温度
応答性ポリマーを化学固定して作製されている．したがって細胞シートの需要の増加に伴う大量
生産を考えた際に，生産コストの高さや廃プラスチックなどの環境問題といった課題が生じると
考えられる．大量に生産することを念頭においた細胞シートの生成法としては低環境負荷かつ安
価であることが必要である．本研究では，Ti-6Al-4V合金表面に温度応答性ポリマーであるPIPAA
mを化学的に固定し，その表面上で細胞シートの生成・回収を試みた．オートクレーブ滅菌がPIP
AAm固定表面に及ぼす影響を検討し，金属を用いた繰り返し使用可能な温度応答性培養表面を提
案した．
本年度の研究により得られた成果は以下の通りである．
(1)Ti-6Al-4V表面に化学的に固定されたPIPAAmの膜厚は，ポリスチレン基材表面やガラス基材表
面での先行研究と同様に，電子線重合の際に用いるIPAAmモノマー溶液濃度によって制御可能で
ある．
(2)Ti-6Al-4V合金表面に化学的に固定されたPIPAAmの固定量について，オートクレーブ滅菌（12
1℃，2気圧，20 min）後の急激な変化は確認されなかった．高温の蒸気を使用するオートクレー
ブ滅菌を行っても，表面にPIPAAmのポリマー層が存在することにより，シランカップリング剤と
基材表面の化学結合が保持されるためである考えられる．このことは，本研究で開発した温度応
答性ポリマーを修飾した金属製培養表面が繰り返し使用することが可能なことを示唆している．
(3) PIPAAmを表面に化学的に固定したTi-6Al-4V合金表面でコンフルーエントまで細胞を培養し，
温度変化させることで細胞シートの剥離が可能である．
In this study, we chemically immobilized PIPAAm, a temperature-responsive polymer, on the
Ti-6Al-4V alloy surface, and tried to generate and collect cell sheets on the surface. We
investigated the effects of autoclave sterilization on PIPAAm-immobilized surfaces and proposed a
reusable temperature-responsive culture surface using metal.
The results obtained from this year's research are as follows.
(1) The film thickness of PIPAAm chemically fixed on the Ti-6Al-4V surface can be controlled by
adjusting the concentration of the IPAAm monomer solution used during electron beam
polymerization.
(2) The amount of PIPAAm chemically immobilized on the Ti-6Al-4V alloy surface did not change
rapidly after autoclave sterilization (121°C, 2 atm, 20 min). This suggests that the metallic dish
surface modified with the temperature-responsive polymer developed in this study can be used
repeatedly.
(3) Cells are cultured to confluence on the Ti-6Al-4V alloy surface chemically fixed with PIPAAm,
and the cell sheet can be detached by changing the temperature.
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研究課題（日本語）

金属製細胞培養器を利用した配向性を有する細胞シート生成プロセスの開発

研究課題（英訳）

Development of oriented cell sheet production process using metallic dish

１．研究成果実績の概要

　高齢化が急速に進行している我が国では，難治性疾患のために再生医療に関する研究が盛んに行われている．再生医療では，細
胞シートの移植が行われる．この細胞シートの回収には温度によって細胞の接着性が変化する温度応答性培養基材が広く用いられて
いる．現在市販されている温度応答性培養皿（UpCell®）は，ポリスチレン製の使い捨ての培養皿に電子線照射によって温度応答性ポ
リマーを化学固定して作製されている．したがって細胞シートの需要の増加に伴う大量生産を考えた際に，生産コストの高さや廃プラス
チックなどの環境問題といった課題が生じると考えられる．大量に生産することを念頭においた細胞シートの生成法としては低環境負
荷かつ安価であることが必要である．本研究では，Ti-6Al-4V 合金表面に温度応答性ポリマーである PIPAAm を化学的に固定し，そ
の表面上で細胞シートの生成・回収を試みた．オートクレーブ滅菌が PIPAAm 固定表面に及ぼす影響を検討し，金属を用いた繰り返し
使用可能な温度応答性培養表面を提案した．
　本年度の研究により得られた成果は以下の通りである．
(1)Ti-6Al-4V 表面に化学的に固定された PIPAAm の膜厚は，ポリスチレン基材表面やガラス基材表面での先行研究と同様に，電子線
重合の際に用いる IPAAm モノマー溶液濃度によって制御可能である．
(2)Ti-6Al-4V 合金表面に化学的に固定された PIPAAm の固定量について，オートクレーブ滅菌（121℃，2 気圧，20 min）後の急激な変
化は確認されなかった．高温の蒸気を使用するオートクレーブ滅菌を行っても，表面に PIPAAm のポリマー層が存在することにより，シ
ランカップリング剤と基材表面の化学結合が保持されるためである考えられる．このことは，本研究で開発した温度応答性ポリマーを修
飾した金属製培養表面が繰り返し使用することが可能なことを示唆している．
(3) PIPAAm を表面に化学的に固定した Ti-6Al-4V 合金表面でコンフルーエントまで細胞を培養し，温度変化させることで細胞シートの
剥離が可能である．

２．研究成果実績の概要（英訳）

In this study, we chemically immobilized PIPAAm, a temperature-responsive polymer, on the Ti-6Al-4V alloy surface, and tried to
generate and collect cell sheets on the surface. We investigated the effects of autoclave sterilization on PIPAAm-immobilized
surfaces and proposed a reusable temperature-responsive culture surface using metal.
The results obtained from this year's research are as follows.
(1) The film thickness of PIPAAm chemically fixed on the Ti-6Al-4V surface can be controlled by adjusting the concentration of the
IPAAm monomer solution used during electron beam polymerization.
(2) The amount of PIPAAm chemically immobilized on the Ti-6Al-4V alloy surface did not change rapidly after autoclave sterilization
(121°C, 2 atm, 20 min). This suggests that the metallic dish surface modified with the temperature-responsive polymer developed in
this study can be used repeatedly.
(3) Cells are cultured to confluence on the Ti-6Al-4V alloy surface chemically fixed with PIPAAm, and the cell sheet can be detached
by changing the temperature.
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