
 

 

研究成果展開事業 研究成果最適展開支援プログラム 

産学共同（育成型） 完了報告書（公表用） 

 

１．課題の名称等  

研究開発課題名  ： CHO 細胞を用いたバイオヘパリン生産技術の開発 

研 究 責 任 者 ： 上平 正道（国立大学法人九州大学） 

 

２．研究開発の目的 

抗凝固剤や医療機器のコーティングに用いられるヘパリンは、主にブタ腸組織から単離され、年間

数百トンも商業生産されている。動物由来のヘパリンおよびヘパラン硫酸のばらつき、固有の不純物、

原料組織の入手の困難さ、これらの原料およびその製造工程の管理の悪さから、ヘパリン製造に新し

いアプローチが必要であることが指摘されている。細胞培養による生産は、安定生産や品質管理・制

御にとって最善の解決策となりうる。本研究では、医薬品タンパク質の生産実績が豊富である CHO 細

胞を用いて、遺伝子工学的改変によりヘパリン様糖鎖を大量に分泌生産させる技術の開発を目的とし

ており、細胞培養による生産の実用化を目指すものである。 

 

３．研究開発の概要 

3-1. 研究開発の実施概要 

本提案では、医薬品タンパク質生産の宿主として多用されている CHO 細胞を、遺伝子操作による

セル・エンジニアリングで改変することで、ヘパリンと同様の構造および生理活性を有する糖鎖を生産

する技術の開発を目的とした。研究開発項目として、ヘパリン様糖鎖を生産する細胞の構築、生産細

胞の培養条件の最適化、ヘパリン様糖鎖の精製技術の開発、遊離ヘパリン様糖鎖の調製法の開発、

の４項目について検討を行った。硫酸化酵素遺伝子の導入等の遺伝子的改変や培養条件の検討によ

って市販ヘパリンに匹敵する比活性を有する糖鎖の生産が可能であった。また、培地中に生産された

ヘパリン様糖鎖は、膜分画によって分離回収することができた。 

 

3-2. 今後の展開  

本研究によって、CHO 細胞培養によってヘパリン様糖鎖の工業的生産に供するための基盤となる

細胞株の構築ができた。今後は、生産量増強のための細胞株のチューンアップと製造技術開発（培地

開発、大量培養技術、精製技術）に着手する。製造コストの低減のための検討を行いながら、精製標



 

品を用いた前臨床試験（動態試験、薬効薬理試験、安全性試験）を行い、社会実装のための準備を進

める。 

 


