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【研究の背景・目的】 

申請者らが発見したナチュラルキラーT（NKT）
細胞は、NKT 細胞を欠損したマウスと NKT 細胞

リガンドであるα-ガラクトシルセラミドの発見に

よって、その性状と免疫系に於ける役割と機能を

明らかにでき、進行肺がんの臨床研究で NKT 細胞

の有用性が明らかにされている。 
しかし、NKT 細胞が固有の細胞系列なのか不明

である。本研究では、iPS 細胞、単一細胞 PCR、

エピジェネティクス解析を行い NKT 細胞分化・機

能決定に重要な遺伝子を同定し、特定機能の NKT
細胞を量産する基本技術開発を目的とする。 
 

【研究の方法】 

1) NKT細胞系列決定遺伝子群の同定と機能遺伝子

の発現制御：定説とは異なるDN4ステージに発見

した“プレNKT細胞”は、細胞表面にVα14Jα18
受容体発現はないが、遺伝子再構成は終了した細胞

である。この細胞を単一細胞遺伝子解析し、系列決

定や機能に関与する転写因子を同定する。CD1d欠
損マウスDN4分画から単一細胞分離後、high 
throughput qPCRを行い、系列決定遺伝子を同定。

候補遺伝子のshRNAをiPSに遺伝子導入し、NKT
細胞分化,機能発現を解析する。またCAGE法を行

い、時系列的遺伝子発現動態を解析する。 

2) エピゲノム解析： iPS から分化するプレ NKT
細胞／NKT細胞の遺伝子発現とエピゲノム解析に

より、サイトカイン産生、アジュバント活性、増

殖能などの機能予測検証を行う。 

3) 人工 NKT 細胞の創成：エピゲノムプロファイリ

ングの予測システムを用いて iPS 細胞に遺伝子セ

ットを導入し、人工 NKT 細胞を作製する。 

 

 

【期待される成果と意義】 

1)NKT 細胞系列を決定する遺伝子を同定する。 
2)NKT 細胞分化各ステージの遺伝子発現とエピ

ゲノムデータ構築する。 
3)NKT 細胞特異的遺伝子発現の時系列的解析お

よびクロマチン修飾状態を明らかにする。 
4)任意の機能を持つ NKT 細胞を大量生産する基

本技術開発を可能にする。 
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【研究期間と研究経費】 
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【ホームページ等】 

http://web.rcai.riken.jp/en/labo/regulation/i
ndex.html 

 
 

【基盤研究(Ｓ)】    

生物系（医歯薬学Ⅰ） 


