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概要 
（100～150 字程度） 

悪性グリオーマは、遺伝子発現パターンにより数種類のサブタ

イプに分類されるが、治療内容は分類されておらず、多臓器がん

と異なり臨床への応用は遅れている。また、異なるサブタイプ分

類も望まれているが、現時点で microRNA (miRNA) の発現パタ

ーンによるサブタイプ分類は行われていないため、本研究を遂行

した。 
研究目的 
（300 字程度） 

悪性グリオーマは、外科的治療と放射線・化学療法を行うもの

の再発はほぼ必発であり、予後は極めて不良である。このような

難治性の原因として、グリオーマ幹細胞の関与が考えられ、グリ

オーマ幹細胞の抗癌剤耐性、放射線治療耐性、細胞運動能亢進（浸

潤能）などの特性が治療抵抗性の要因となっていると思われる。 
悪性グリオーマは遺伝子発現パターンにより数種類のサブタイ

プに分類されているが、サブタイプ毎に治療内容が決められてい

る訳ではなく、サブタイプ分類の臨床応用は進んでいない。また、

miRNA の発現パターンによるサブタイプ分類は存在しない。 
本研究では、膠芽腫患者検体より樹立したグリオーマ幹細胞株

の網羅的遺伝子解析を行い、サブタイプ毎の miRNA 発現パター

ンの解析を目的とする。 
研究内容・成果 
（1000 字程度・Web 会議の回数

も記載） 

内容 
・当施設では膠芽腫患者より重要な生体サンプルである腫瘍組織

を採取し、数種類のグリオーマ幹細胞株を樹立している。これら

のグリオーマ幹細胞株に含まれる RNA および miRNA の発現を

RNA シークエンスにて解析する。 
・RNA 発現パターンに基づいてグリオーマ幹細胞株のサブタイ



プ分類を行い、サブタイプ毎の miRNA 発現パターンを解析する。 
・さらに、miRNA の発現パターンによるサブタイプ分類も行う。 
 
成果 
・5 種類のグリオーマ幹細胞株と 2 種類のグリオーマ細胞株を用

いて、マイクロアレイによる miRNA の網羅的発現解析を行った。 
・グリオーマ幹細胞株では、miR-21 や miR-221 の発現が有意に

上昇し、miR-124 や miR-340 の発現が有意に低下していた。 
・今回は、サンプル（グリオーマ幹細胞株）の種類が少ないこと

により、サブタイプ分類には至らなかった。 
・今後は、他施設で樹立しているグリオーマ幹細胞株も用いて、

より大規模な miRNA 遺伝子プロファイリングが必要であり、計

画を準備している。 
 
【Web 会議】Zoom および Mail 等を用いて、研究の進捗と今後の

研究方針について複数回のディスカッションを行った。 
成果 【学会発表】 

Yamashita D, Ohtsuka Y, Takeda H, Kusakabe K, Nishikawa 
M, Suehiro S, Inoue A, Watanabe H, Kondo T, Motohashi H, 
and Kunieda T. Aging-specific microRNA expression signature 
in elderly glioblastoma. 29th Annual Meeting and Education 
Day of the Society for Neuro-Oncology Huston, USA, 
2024.11.21-24 
【論文発表】 
Wang Z, Zou P, Chen Z, Hou J, Son YL, Yamashita D, Kondo T. 
Novel strategy to target glioblastoma-initiating cells using a 
braintropic adeno-associated virus carrying a miR-dependent 
genome-editing system. Br J Cancer. (in press) IF: 6.4 
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