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研究成果の概要 

本研究課題は、転移性脳腫瘍におけるミクログリアとがん細胞の間で生じる機能性 DNAを介し

た細胞間コミュニケーションの分子メカニズムと生理的意義を明らかにすることにより、新たな細胞

間コミュニケーションを提案するものである。 

2023年度は、ミクログリアによる DNAを介したがん細胞への細胞死誘導メカニズムの解析を行

った。はじめに、ミクログリアががん細胞に DNAを送り込むメカニズムとして、エクソソーム経路を介

した直接接触により DNAを送り込み、細胞死を誘導していることが明らかになった。次に、ミクログ

リアからがん細胞に送り込まれる DNAの解析を行った結果、がん細胞に細胞死を誘導する特定

の DNA配列 Xを同定した。また、この配列 Xを持つ DNAは IFI16 と結合することを確認した。

重要なことに、この特定の配列 Xを持たない DNAは IFI16に結合せず、がん細胞に細胞死を誘

導しなかった。さらに、in situハイブリダイゼーションにより、配列 Xを持つミクログリア由来の DNA

ががん細胞の IFI16 と結合していることを示唆するデータを得た。これらの結果から、ミクログリアは

配列 Xを持つ DNAをエクソソーム経路を介してがん細胞に送り込むことにより、IFI16-ASC-

Caspase1経路を活性化することで細胞死を誘導していることが明らかになった。 

  現在、ミクログリアががん細胞をどのように認識し、DNAを送り込んでいるのか、その認識機構と

それに続く DNA輸送経路の活性化メカニズムの解析を行っている。これらの解析により、機能性

DNAを介した細胞間コミュニケーションの全容を明らかにしていく。 
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