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胎生期造血幹細胞を支持する 
門脈性ニッチ
骨髄における造血幹細胞ニッチ構成細胞は明らかに
なってきつつあるが、胎児肝臓におけるニッチの正体
は不明であった。この研究において我々は、胎児肝臓
においてNestin及びNG2を発現する間葉系細胞が
門脈系血管周囲に存在し、造血幹細胞の増殖を促進
するニッチを構成していることを明らかにした。この
Nestin/NG2陽性細胞と造血幹細胞は、臍帯静脈の
分枝である門脈系血管がフラクタルパターンに枝分か
れしながら胎児肝臓内で発達するのに比例して増加す
る（図1）。生後、臍帯静脈からの血流の流入が閉ざさ
れると、門脈系血管はNuropilin陽性Ephrin-B2陽性
の動脈型からEphrinB4陽性の静脈型にその表現系
が変化する（図2）。この変化は、その周囲に存在する
Nestin/NG2陽性細胞の消失を引き起こし、その結果、
造血幹細胞は、門脈より遠くへとその分布を変化させ
る。これらのデータは、造血幹細胞の数が、胎生期特
異的な胎盤循環系を介してフラクタルパターンを示す門
脈周囲血管ニッチによって規定される、という新しい
ニッチモデルを提唱するものである。

胎生期肝臓における 
portal vessel周囲の造血幹細胞ニッチ
Fetal liver hematopoietic stem cell niches associate with portal vessels

Figure and Note

イメージングを用いた幹細胞研究
ニューヨーク、アルバートアインシュタイン医科大学のPual S.Frenette研究室で主にイメージン
グを用いた造血幹細胞ニッチの研究を行って参りました。そこでは、骨髄だけでなく、様々な臓器
をin vivo、ex vivoでマクロからミクロまで観察する技術を持ったエキスパートが研究を行ってお
り、当時の仲間たちもスペイン、ドイツ、イギリスなど世界中で自分の研究室を主宰し、独自のイ
メージング技術を発展させ素晴らしい研究成果をあげています。私も九州大学大学院医学研究
院 がん幹細胞医学分野で、最先端のイメージング技術をがん研究へ応用すべく日々研究を行っ
ています。
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図1：胎児肝臓における流入（門脈系）、
流出（静脈系）血管の3次元再構築
胎生12日、13日、14日の胎児肝におい
て門脈血管（赤）は、フラクタルパターンに
枝分かれしながら肝臓全体に広がる。造
血幹細胞及びNestin/NG2陽性ニッチ
細胞の数は、この広がりと比例して増加す
る。

図2：胎児肝循環とその生後変化
胎生期、門脈血管には臍帯静脈からの酸素分圧の高い動脈血が流入している。
生後臍帯静脈の閉塞に伴って門脈血管は、主に消化管からの栄養を吸収した血
液を門脈管を介して受けるように変化する。
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レアメタル白金に代わる 
燃料電池触媒開発への大きな発見
これまで窒素ドープ炭素材料が、燃料電池のカ
ソード電極反応である酸素還元反応に対して高
い触媒性能を示すことは広く知られていたが、ど
の部位で触媒反応が起きているかという触媒活
性点については様々な提案が出されており、明
らかにはされていなかった。本研究では特定の
窒素種だけを持つモデル触媒を複数調製し、そ
れらの触媒特性を比較・解析することにより、触
媒活性点を形成する窒素種がピリジン型窒素と
呼ばれる窒素種であることを特定した。また、ピリ
ジン型窒素が炭素材料に導入されると、ピリジン
型窒素の隣のπ共役系を形成している炭素原子
に局在化した電子準位が形成され、これがルイ
ス塩基として機能するようになることが、二酸化
炭素の吸着実験などから示された。以上の結果
より、窒素ドープ炭素材料の酸素還元反応に対
する触媒活性点は、ピリジン型窒素の隣のルイ
ス塩基となっている炭素原子であると結論付けら
れた。触媒特性をもたらす窒素種を特定したこと
で、安価で豊富なグラファイト系炭素材料を用い
た燃料電池電極触媒の設計指針が明確になっ
た。これは、高価で希少な白金を代替する触媒
開発の道筋が切り拓かれたことを意味しており、
今後の燃料電池の本格普及に大きく貢献するこ
とが期待される。

モデル触媒で解明した酸素還元反応に対する 
窒素ドープ炭素材料の活性点
Active sites of nitrogen-doped carbon materials for oxygen reduction reaction 
clarified using model catalysts

Figure and Note

表面基礎化学と触媒開発の融合で社会に貢献
中村・近藤研究室では表面化学（科学）と触媒開発（技術）を融合し、社会的ニーズの高い環境エ
ネルギー技術に貢献する研究を行っています。カーボンナノチューブやグラフェンなどの新しい炭素
材料を用いて、二酸化炭素からメタノールに室温で変換する触媒の開発や固体高分子形燃料電
池の白金代替触媒の開発に挑戦しています。表面化学においては、原子分解能での顕微鏡観察
や電子分光計測など最先端計測を駆使して、炭素の化学的性質を原子レベルで調べています。こ
れは新しい化学分野の開拓です。未来の環境に調和する社会に大きく役立つと考えています。

図1：レアメタル白金に代わる燃料電池炭素触媒の活性点を形成する窒素種を特定
現在、燃料電池のカソード電極触媒材料には高価で希少な白金が使用されている。白金
の代替材料として窒素をドープしたグラファイト系炭素材料が有力な候補であるが、活性点
を形成する窒素の種類が明らかとなっておらず論争となっていた。本研究によって触媒活
性点を形成する窒素種がピリジン型窒素と呼ばれる窒素種であることが特定されたため、白
金を代替する触媒開発の道が切り拓かれた。今後の燃料電池の本格的な普及に大きく貢
献することが期待される。

図2：窒素ドープグラファイトモデル触媒
の構造と電子状態および酸素還元反応
特性

（A）エッジパターンをしたグラファイトモデ
ル触媒の光学電子顕微鏡像、（B）原子
間力顕微鏡像、（C）3D表示図、（D）断
面形状。（E）X線光電子分光のN1sコア
レベルスペクトル（pyri-HOPG：ピリジン
型窒素をエッジにドープしたグラファイト、
grap-HOPG：グラファイト型窒素をドープ
したグラファイト、edge-HOPG：エッジだ
けを導入したグラファイト、clean-HOPG：
清浄なグラファイト）。（F）酸素還元反応
試験結果。
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