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iPS細胞の自動培養に向けた
蛍光指紋によるモニタリング検討

測定情報
モニタリング
（状態把握）

制御
（培地交換等）

自動培養装置

計測機器

めざす自動培養:フィードバック制御による自動培養

本研究では、フィードバック制御による自動培養実現に向けて、蛍光指紋によるiPS細胞の状態を把握する手法の検討を目的とする。

汎用
センサー

MCパターン（●:MC実施）
条件名No.

Day8Day7Day6Day5Day4Day3Day2Day1
●●●●●●●●毎日①
––––––––無交換②
●●●●––––後半のみ毎日③
––––●–––１回のみ交換④

●●●●●●●●––––後半1日2回⑤

F-7100 分光蛍光光度計(日立ハイテク)

CFiS S01株
CFiS S03株

励起光:
220~600nmの単色光照射

蛍光:
220～600nmの
スペクトル取得

培養上清

回収時
・細胞数
・FCM

MC時
・培養上清 蛍光指紋（EEM）
・細胞 顕微鏡画像

培地交換（MC）は下記条件ごとに実施

Introduction

• リアルタイム
• 非侵襲

(インライン)
• 状態の定量化

• 網羅性

測定技術

画像解析フローサイト
メトリー

培地成分
分析ラマン分光蛍光指紋

（EEM）項目＼技術

細胞細胞上清細胞・上清上清対象
〇×〇〇〇リアルタイム性
〇×〇〇〇侵襲性
△〇〇△〇定量性
△△△〇〇網羅性
〇〇〇△〇自動計測化

制御に向けた
測定の課題

- 本発表範囲 -

Material & Methods
Day0 Day8

Result 1

励起
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等高線
＝蛍光強度

600等高線
表示

Result 2

利益相反（COI）開示:筆頭演者は、過去１年間（1月～12月）において、本演題の発表に関して開示すべきCOIはありません。
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Conclusion

1.3×104 cells/well

• 本研究では、複数の培地交換パターンにおけるEEMと培養状態の関係性を見出した。
• 具体的には、細胞の成育が不良と考えられるMCパターンでは、FADおよびNADH領域にお

ける蛍光強度変化が顕在化すること明らかにした。これらの結果からNADH・FAD挙動は
代謝指標となる可能性がある。よって、蛍光指紋情報を用いた培養状態を定量的に推定
できる可能性を見出した。

• 一方、フィードバック制御による自動培養への適用を見据えると、インラインモニタリングを実
現するための技術的な接続・実装、および培養状態推定モデルの構築等に課題が残る。

• 今後はデータ蓄積とモデル化を進め、細胞状態に応じた自動培養への展開を目指す。

iPS細胞培養

蛍光指紋（EEM）

Day8 iPS細胞の評価
S01株 S03株
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EEM結果（一部）
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いずれの株もMCパターン②・④（S03株では明らかに生育不良が起きている条件）では、 赤枠のEEM領域FAD・NADHの蛍光強度の変化が大きい。

FAD、NADHいずれもDay8ではMCパターン①・③・⑤と②・④で差が開く傾向

FAD領域・NADH領域の変化量（Day1を1としたときの各領域の変化量）
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① ② ③ ④ ⑤
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Day0 Day8① Day8②

Day8③ Day8④ Day8⑤

Day0 Day8① Day8②

Day8③ Day8④ Day8⑤

S01株

S01株 S03株

Day1 Day8①

Day8③ Day8④ Day8⑤

① ② ③ ④ ⑤MCパターン ① ② ③ ④ ⑤MCパターン

形態評価 形態評価

Day8②
S03株
Day1 Day8①

Day8③ Day8④ Day8⑤

Day8②

FAD・NADH領域 FAD領域:酸化型補酵素など、 NADH領域:還元型補酵素など

220
(nm)220 600蛍光波⾧

(nm)

3D SpectAlyze (ダイナコム) にて描画


