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Abstract 

エピゲノム異常は、ほとんどすべてのがん細胞に存在するため、診断マーカーとしての有

用性が高い。特にエピゲノムのうちDNAメチル化は安定した化学修飾であり、ヒト遺伝子の広

範な領域でがん細胞に特異的な異常が検出されるため診断マーカーとして優れている。この

特性を活かして我々はがん診断マーカーの開発を行うとともに、微量に存在するDNAメチル

化異常を高感度かつ簡便に解析できる新しい検出法の開発を行っている。 

一方でヒストン修飾、非翻訳RNA、クロマチン構築因子といったエピゲノムは、その可塑性

を介して動的に細胞形質を変化させる。我々は、ヒト脳腫瘍幹細胞モデル、および脳腫瘍自

然発生マウスモデルを用いて、がん細胞が周囲環境からのシグナルに反応し動的に形質を

変化させるエピジェネティック機構について研究を行ってきた。特にNotchシグナルとエピゲノ

ム修飾タンパクであるポリコームタンパクの制御を調節する非翻訳RNAを見出し、がん細胞に

おける遺伝子特異的なエピゲノム調節機構の一端を明らかにした。 

 発がん過程では、がんの周囲環境に応じて細胞の性質を変化させるエピジェネティック機

構ががんの増殖・維持に関わっている。こうしたがん細胞が環境に応じて生き延びる可塑性

を抑え込むことができれば高い治療効果が期待できる。がんに特異的なエピゲノム異常を"

早期"に"確実"に捉えて診断に活用し、エピゲノム治療薬でがんの急所を抑える新たながん

治療戦略の開発を目指したいと考える。 
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