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研 究

１．哺乳類初期胚、精⼦の凍結保存
当センターで維持している貴重な遺伝⼦改変マウス及びラットの

初期胚（2-細胞期胚）、精⼦の凍結保存を⾏っています。凍結保存
の⽅法としてガラス化保存法 (vitrification)を採⽤しています。また、
精⼦は、急速凍結法により凍結し、保存しています。更に、国内外
の⼤学等の研究機関からマウス等を搬⼊する場合、凍結胚あるいは
凍結精⼦で当センターへ搬⼊し、融解/個体化を⾏っています。
２．遺伝⼦改変マウスの作製

学内外で依頼された遺伝⼦改変マウスを作製しています。⽣殖細
胞（卵⼦）への遺伝⼦導⼊は、顕微授精法（intracytoplasmic 
sperm injection: ICSI）を適⽤し、未受精卵に精⼦と外来遺伝⼦を
同時に注⼊した後、受精した卵を移植することにより産仔を得ます。
３．ゲノム編集マウスの作製
受精卵を⽤いたゲノム編集は、CRISPR/Cas9 systemにより⾏って
います。ターゲット遺伝⼦のsgRNA及びCas9蛋⽩質（mRNA）をマ
ウス受精卵に顕微注⼊後、移植し、産仔を得ています。このシステ
ムを⽤いて、ノックアウトマウス、ノックインマウス、点変異導⼊
マウス、コンディショナルノックアウトマウス等を作製しています。

主な研究テーマ

主な研究内容スタッフ

1.哺乳動物初期胚、精⼦の凍結保存
2.遺伝⼦改変マウスの作製
3.ゲノム編集マウスの作製
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Center for Biomedical Research Resources

Research

1. Cryopreservation of mammalian embryos and 
spermatozoa
Preimplantation embryos (2-cell stage) from IVF and 

spermatozoa of genetically modified (GM) mouse and rat lines 
maintained at Center for Biomedical Research Resources 
(CBRR) have been cryopreserved by vitrification and rapid 
freezing. 
2. Generation of transgenic/knockout mice
For gene transfer into eggs, spermatozoa with foreign DNA 

are microinjected into unfertilized eggs by intracytoplasmic 
sperm injection (ICSI), and then fertilized eggs are transferred 
into oviducts of recipient mice to obtain offspring.
3. Generation of GM mice by CRISPR/Cas9 mediated 
genome editing
sgRNA for target genes and Cas9 protein (mRNA) are 

microinjected into the cytoplasm or pronuclei of fertilized eggs 
and then transferred into oviducts of recipient mice to obtain 
offspring. Using this system, knockout/knock-in mice, point 
mutated mice and conditional knockout mice can be generated.

Main Research Subjects

Research HighlightsStaff

 1. Cryopreservation of mammalian embryos and  
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英⽂原著 2 S Noda, S Sato, T Fukuda, N Tada, Y Uchiyama, K Tanaka, N Hattori. Loss of Parkin contributes to mitochondrial turnover and dopaminergic
neuronal loss in aged mice. Neurobiology of Disease, 2020;  YNBDI_NBD-19-921.
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英⽂原著 5 T Tsunemi, Y Ishiguro, A Yoroisaka, C Valdez, K Miyamoto, K Ishikawa, S Saiki, W Akamatsu, N Hattori, D Krainc. Astrocytes protect human
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英⽂原著 7 *
N Kurita, K Yamashiro, T Kuroki, R Tanaka, T Urabe, Y Ueno, N Miyamoto, M Takanashi, H Shimura, T Inaba, Y Yamashiro, K Nomoto, S Matsumoto,
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英⽂原著 15 S Tajima, K Danzaki, K Ikeda, K Kamiya. Degradation and modification of cochlear gap junction proteins in the early development of age-related
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 prevents diabetic kidney disease progression in type 2 diabetic mice.FEBS Open Bio.2020;10(12):2761-2770.

英⽂原著 24 * Y Makita, H Suzuki, Y Suzuki. TLR9 activation induces aberrant IgA glycosylation via APRIL-and IL-6-mediated pathways in IgA nephropathy. Kidney
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Development of Glomerular Inflammation in IgA Nephropathy. J. Am. Soc. Nephrol., 2020;31(9):2013-2024.

英⽂原著 26 * S Aoyama, Y Nishida, Y Fujitani, A Fukunaka, T Miyatsuka, L Suzuki, M Himuro, T Yoshimori, H Watada. Rubicon in pancreatic beta cells plays a
limited role in maintaining glucose homeostasis following increased insulin resistance. Endocr. J., 2020;67(11):1119-1126.

英⽂原著 27 *
M Takahashi, T Miyatsuka, L Suzuki, S Osonoi, M Himuro, M Miura, T Katahira, Y Wakabayashi, A Fukunaka, Y Nishida, Y Fujitani, S Takeda, H
Mizukami, A Itakura, H Watada. Biphasic changes in β-cell mass around parturition are accompanied by increased serotonin production. Sci. Rep.,
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英⽂原著 38 N Nakazawa-Tanaka, K Miyahara, N Fujiwara, T Ochi, R Sueyoshi, S Nojiri, C Akazawa, M Urao, A Yamataka. Decreased expression of β1 integrin in
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国際学会発表 1 T Tsunemi, Y Ishiguro, A Okuzumi, A Yoroisaka, N Nukina, N Hattori. The effect of ATP13A2/PARK9 levels on a-synuclein spreading in mice brains.
International Parkinson and Movement Disorder Society Virtual Congress, Sep 13-17, 2020

国際学会発表 2 Y Ishiguro， T Tsunemi, A Yoroisaka， N Hattori. The exosomal a-syn filaments can be a novel biomarker of Parkinsonʼs disease. International
Parkinson and Movement Disorder Society Virtual Congress, Sep 13-17, 2020

国際学会発表 3

国際学会発表 4 R Tanaka, T Fukuta, S Fujimura, K Arita, R Hirano, H Mizuno. Clinical Efficacy Of New Generation Vascular And Tissue Regenerative Cell (MNC-QQ)
Therapy For Non-healing Ischemic Ulcer. 2020 WHS Annual Meeting / SAWC Spring 2020, WEB, July 24, 2020

国際学会発表 5 R Tanaka, S Fujimura, K Arita, R Hirano, H Mizuno. Establishment of next generation peripheral blood vascular regeneration cell therapy. 12th Stem
Cell Society Singapore Symposium 2020, WEB, Dec 9, 2020

国際学会発表 6 K Kamiya, I Fukunaga, O Minowa, K Ikeda. Drug Screening and AAV Gene Therapy for GJB2 Related Hearing Loss with iPS cells. 43rd ARO
MidWinter Meeting, San Jose, January 25-29, 2020.

国際学会発表 7 S Tajima, K Ikeda, K Kamiya. Degradation and Modification of Cochlear Gap Junction Proteins in Early Development of Agerelated Hearing Loss. 43rd
ARO MidWinter Meeting, San Jose, January 25-29, 2020.

国際学会発表 8 I Fukunaga, C Chen, K Kanayama, Y Oe, S Ohta, K Ikeda, K Kamiya. Examination of high expression conditions of Connexin 26 in 3D culture of ES
cells for generation of inner ear cells. 43rd ARO MidWinter Meeting, San Jose, January 25-29, 2020.

国際学会発表 9
R Shioda, A Jo-Watanabe, T Yokomizo, Y Suzuki. Dietary omega-3 fatty acids alter the lipid mediator profile and the fatty acid composition of
membrane phospholipids but was not enough to improve renal insufficiency. American Society of Nephrology(ASN) Kidney Week 2020, 2020年10⽉
22-25⽇, WEB開催

国際学会発表 10 K Kon, K Ishizuka, HC Lee-Okada, K Arai, A Uchiyama, H Fukada, S Yamashina, T Yokomizo, K Ikejima. Aging causes lipid metabolism imbalance
and exacerbates steatohepatitis in high-fat diet-fed mice. The International Liver Congress 2020, 2020年8⽉25-28⽇, WEB開催

N Miyamoto, Magami S, Ueno Y, Hira K, Yamashiro K, Urabe T, Hattori N. The Effect Of Mitochondrial Migration From Astrocyte To Glial Cells Under
Prolonged Cerebral Hypoperfusion. International Stroke conference 2020, Los　Angeles, Feb.20-22, 2020



国際学会発表 11 H Nagasawa. The Dual Endothelin ETA and Angiotensin AT1 Receptor Blocker Sparsentan Protects Against the Development of Albuminuria and
Glomerulosclerosis in the gddY Mouse Model of IgA Nephropathy, 57th ERA-EDTA, Milan, Italy, Jun 6-9, 2020

国際学会発表 12 H Nagasawa. The Dual Endothelin ETA and Angiotensin AT1 Receptor Blocker Sparsentan Protects Against the Development of Albuminuria and
Glomerulosclerosis in the gddY Mouse Model of IgA Nephropathy,12th German Society of Nephrology, Berlin, Germany,Oct 1-4, 2020

国際学会発表 13 H Nagasawa. Sparsentan Protects Against Development of Albuminuria and Glomerulosclerosis in the gddY Mouse Model of IgA Nephropathy,
American Society of Nephrology,Denver, USA, Oct 19-25, 2020

国際学会発表 14 T Kano, H Suzuki, Y Makita, Y Fukao, Y Suzuki. TLR9 signaling pathways in nasal-associated lymphoid tissue have a crucial role in the pathognesis of
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Kurebayashi, M Sugihara, K Nakao, T. Kimura. NRSF-GNAO1-CaMK2 axis exacerbates cardiac remodeling and progresses heart failure by impairing
Ca2+ homeostasis. ESC Congress 2020 – The Digital Experience, 29 August – 1 September, 2020

国際学会発表 17 S Kamijo, K Matsuno, N Harada, S Nakae, T Yokomizo, H Ogawa, S Ikeda, K Okumura, T Takai. Cyclooxygenase inhibition in mice heightens
adaptive- and innate-type responses against inhaled protease allergen and IL-3. JSA/WAO Joint Congress 2020. Web開催, 2020年9⽉17-10⽉20⽇

国際学会発表 18
N Nakano, T Yoneyama, M Hara, H Yamada, K Izawa, K Uchida, A Kaitani, T Ando, J Kitaura, Y Ohtsuka, T Shimizu, H Ogawa, K Okumura.
Establishment of sustained unresponsiveness to food allergens by oral immunotherapy is prevented by inhibition of Notch signaling. JSA/WAO Joint
Congress 2020 (Web), 2020/09/17-2020/10/20

国際学会発表 19 T Ando, S Fukase, M Matsuzawa, A Kaitani, K Izawa, K Okumura, A Murakami, N Ebihara, J Kitaura. Topical administration of particulate pollens
induces IL-33- and mast cell-dependent eosinophilic conjunctivitis in mice. JSA/WAO Joint Congress 2020 (Web), 2020/09/17-2020/10/20
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国内学会発表 7 ⽊島千景，上野祐司，稲葉俊東，平健⼀郎，宮元伸和，⼭城⼀雄，⼘部貴夫，服部信孝，脳梗塞後におけるmicroglia-astrocyte crosstalkとグリア瘢痕制御の検討．第
45回⽇本脳卒中学会学術集会，横浜，2020年8⽉23⽇-9⽉24⽇
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Chikage Kijima，Yuji Ueno，Toshiki Inaba，Kenichiro Hira，Nobukazu Miyamoto，Kazuo Yamashiro，Takao Urabe，Nobutaka Hattori，Microglia-
astrocyte crosstalk in the periinfarct area after stroke in rats. 第61回⽇本神経学会学術⼤会，岡⼭，2020年8⽉31⽇-9⽉2⽇
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会（Web開催）、2020年4⽉27⽇〜 2020年5⽉18⽇

国内学会発表 50 Kumi Izawa, Jiro Kitaura︓Recognition of pollen lipids by CD300、第8回ITAM workshop、Ota City Industrial Plaza (PiO) Sub Exhibition Hall（東京）、
2020年2⽉27⽇

国内学会発表 51 Tomoaki Ando, Jiro Kitaura︓Physiological expression of St6galnac1 maintains sialylation of ocular goblet cell mucins in mice、第8回ITAM workshop、
Ota City Industrial Plaza (PiO) Sub Exhibition Hall（東京）、2020年2⽉27⽇

国内学会発表 52 Taiki Ando, Jiro Kitaura︓Exaggerated inflammasome activation by a novel NLRP1 mutant derived from a rare disease with severe liver fibrosis、第8
回ITAM workshop、Ota City Industrial Plaza (PiO) Sub Exhibition Hall（東京）、2020年2⽉27⽇

国内学会発表 53
Ayako Kaitani, Jiro Kitaura︓Differential lipid recognition by mouse versus humanCD300f, inhibiting IgE-mediated mast cell activation,depends on
asingle amino acid substitution in its immunoglobulin-likedomain、第8回ITAM workshop、Ota City Industrial Plaza (PiO) Sub Exhibition Hall（東京）、
2020年2⽉27⽇

○



区分 番号 講演者名, 講演タイトル, 学会名, 場所, 発表年⽉⽇等 国際共同

特別講演・
招待講演 1 三宅幸⼦︓⾃⼰免疫疾患の病態における⾃然リンパ球の役割と最近の知⾒. IL-17A summit、東京（Web開催）、7⽉5⽇、2020

特別講演・
招待講演 2 三宅幸⼦︓MAIT細胞と炎症性疾患. 御茶ノ⽔乾癬勉強会、東京（Web開催）、9⽉19⽇、2020

特別講演・
招待講演 3 三宅幸⼦︓多発性硬化症の病態におけるリンパ球の関与. 第32回⽇本神経免疫学会学術集会（Web開催）、10⽉2⽇、2020

特別講演・
招待講演 4 三宅幸⼦︓⾃⼰抗体産⽣とT細胞. 第5回ORENCIA Rising Seminar（WEB配信）、12⽉11⽇、2020

特別講演・
招待講演 5 宮塚 健 , 綿⽥裕孝︓ 膵細胞の可塑性を利⽤したβ細胞分化誘導. 「膵島再⽣研究の最前線 」， 第93回⽇本内分泌学会学術総会, Web開催, 2020年6⽉

特別講演・
招待講演 6 宮塚 健︓Diabetes Cure に向けたβ細胞新⽣誘導. 第54回糖尿病学の進歩, Web開催, 2020年9⽉

特別講演・
招待講演 7 伊沢久未，北浦次郎︓「免疫アレルギー疾患の克服に向けた新しい創薬ターゲット」　抑制型受容体 CD300fによる即時型アレルギーの抑制機序、第138回薬理学会近畿部会 シン

ポジウム 1 オンライン開催、2020年11⽉14⽇
特別講演・
招待講演 8 安東泰希、前原明絵、安藤智暁、伊沢久未、⾙⾕綾⼦、北浦次郎、⽥村直⼈︓NLRP1変異による⾃⼰炎症性疾患、第5回ORENCIA Rising Seminar（Zoom配信）、2020

年12⽉11⽇

区分 番号 発明者名, 発明の名称, 出願番号 国際共同

知的財産権の出
願・取得等 1 服部信孝、佐藤栄⼈、舩⼭学、野⽥幸⼦、パーキンソン病モデル⾮ヒト動物、特願2020-107783

知的財産権の出
願・取得等 2 森本幾夫、⼤沼圭、波多野良、伊藤匠、⾦⼦有太郎、 抗癌剤への抵抗性改善剤、 特願2020-099449

区分 番号 研究者名, 活動の名称（執筆、出演、受賞等）, 執筆や出演の媒体（賞の主催者等）,年⽉⽇等 国際共同

その他
（広報活動を含む）

1 ⽥中⾥佳、Wound Care Physician Scholarship、Wound Healing Society（WHS）、2020年5⽉15⽇

その他
（広報活動を含む）

2 ⽥中⾥佳、藤村聡、福⽥太郎、平野理恵、有⽥佳代、⽔野博司、「難治性虚⾎性下肢潰瘍を対象とした新・⾎管組織再⽣治療の開発」、PAIN RESEARCH 35巻4号:234、
2020年12⽉

その他
（広報活動を含む）

3 Masatsugu Oh-hora and Takehiko Yokomizo、Non-selective cation channel Trpm7 controls lymphopoiesis、ITAM Workshop、東京、2020年2⽉27⽇

その他
（広報活動を含む）

4 ⼩林敏之、「結節性硬化症を克服するための両輪となる「基礎研究」と「当事者との協働」」、第1回JASMIN研究会、2020年10⽉10⽇

その他
（広報活動を含む）

5 ⼩林敏之、「モデル動物を⽤いた遺伝性難病の発症機構解明と治療法開発―多様な病態を発⽣する結節性硬化症―」、環境科学技術研究所セミナー、2020年11⽉17⽇

その他
（広報活動を含む）

6 藤原なほ、公益財団法⼈　⺟⼦健康協会　令和２年度⼩児医学研究助成採択　2020年11⽉19⽇



その他
（広報活動を含む）

7 安藤智暁︓JSA/WAO Joint Congress 2020　For the next generation 企画賞、「Topical administration of particulate pollens induces IL-33- and mast cell-
dependent eosinophilic conjunctivitis in mice」、2020年10⽉

その他
（広報活動を含む）

8 中野信浩、北浦次郎、奥村康、⽶⼭俊之、清⽔俊明 ︓経⼝免疫療法により⾷物アレルギー症状の発⽣が抑えられるメカニズムを解明〜⾷物アレルギーの治療法改善に役⽴つ成果
〜、順天堂⼤学、News & Information (医療・健康)、2020年8⽉27⽇（プレスリリース）

その他
（広報活動を含む）

9 北浦次郎（代表）︓科研費　基盤研究（B）（2020-2022）、「ペア型免疫受容体による⽣体外脂質の認識機構とアレルギー・炎症の新規制御機序の解明」、2020年4⽉

その他
（広報活動を含む）

10 安藤智暁（代表）︓科研費　基盤研究（C）（2020-2022）、「Fabライブラリーを⽤いたヒトIgEの新規機能部位の探索」、2020年4⽉

その他
（広報活動を含む）

11 北浦次郎（代表）︓公益財団法⼈　コーセーコスメトロジー研究財団　2020年度コスメトロジー研究助成、「⽪膚の偽アレルギーを誘導する分⼦のスクリーニング法開発」、2020年10
⽉

その他
（広報活動を含む）

12 伊沢久未（代表）: 公益財団法⼈　武⽥科学振興財団　2020年度医学系研究助成、「マスト細胞の活性化制御によるアレルギー・炎症性疾患の予防・治療法開発」、2020年7
⽉

その他
（広報活動を含む）

13 伊沢久未（代表）︓公益財団法⼈　⾦原⼀郎記念医学医療振興財団　第35回基礎医学医療研究助成⾦、「アレルゲンによるマスト細胞活性化の制御メカニズムの解明」、2020
年9⽉

その他
（広報活動を含む）

14 伊沢久未（代表）: 公益財団法⼈　⾚枝医学研究財団　2020年度研究助成、「NLRP1変異による⾃⼰炎症性疾患の病態機序解明」、2020年12⽉

その他
（広報活動を含む）

15 北浦次郎（代表）︓科研費　基盤研究B（2017-2019）、「⽣体内脂質を認識するペア型免疫受容体による炎症制御機構の解明」、研究成果報告書、2020年

その他
（広報活動を含む）

16 北浦次郎（代表)︓AMED　創薬⽀援ネットワーク　課題番号DNW-17002（2017-2019）、「LMIR3を標的とするアレルギー・炎症性疾患治療薬の探索」、研究成果報告書、
2020年

その他
（広報活動を含む）

17 北浦次郎（代表）︓公益財団法⼈三越厚⽣事業団　第47回三越医学研究助成、「セラミドを認識する抑制型免疫受容体による動脈硬化制御メカニズムの解明」、研究成果報告
書、2020年

その他
（広報活動を含む）

18 伊沢久未（代表）︓⼩野医学研究奨励助成（2018年度）、「アレルゲンに着⽬したアレルギー制御機構の解明」、研究成果報告書、2020年

その他
（広報活動を含む）

19 伊沢久未（代表）︓公益信託参天製薬創業者記念眼科医学研究基⾦（平成30年度）研究成果報告書、「アレルギー性結膜炎を制御するメカニズムの解明と治療法開発の分⼦
基盤形成」、2020年

その他
（広報活動を含む）

20 伊沢久未︓受容体CD300fとリガンド脂質による⽪膚アレルギー抑制機序、⽪膚科ポータルサイト、Dermatology Today、最新海外論⽂紹介（2020-04-28） ○
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