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研究成果の概要（和文）：色素細胞の自然免疫機構によるメラノソーム・メラニン合成機構輸送の影響を確認し
た。自然免疫機構活性化因子（TLRｓ刺激因子）で培養メラノサイトを刺激し、メラニン/メラノソームの放出を
測定したところ、TLR3リガンドでメラノソームの放出が増加することが確認された。TLR3リガンドの刺激はメラ
ニン産生関連遺伝子を増加させずに、メラノソーム・メラニン輸送経路を活性化させること、この輸送経路の活
性化には膜関連GTPaseであるRabの産生誘導特にRAB27Aが主体的に働いており、論文報告した（Pigment Cell 
and Melanoma Research 2018 e-published)。

研究成果の概要（英文）：We examined the influence of melanosome / melanin synthesis and transport 
mechanism of pigment cells by the innate immune msystem. The stimulation of cultured melanocytes 
with the innate immune activating factor (TLRs stimulating factors) and the release of melanin / 
melanosome showed that melanosome release increased with TLR3 ligands. Stimulation of TLR3 ligands 
activated the melanosome / melanin transport pathway without increasing the melanin 
production-related gene, and the activation of this transport pathway is mainly responsible for the 
production of Rab, a membrane-associated GTPase, RAB 27A. We reported the paper in Pigment Cell and 
Melanoma Research (2018 e-published).

研究分野：皮膚科学
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１．研究開始当初の背景 

メラニン色素細胞は皮膚表皮基底層とい
う外界と自然免疫機構の影響を受けやすい
場所に存在する。しかしながら、自然免疫機
構がメラニン色素細胞の色素産生作用に如
何に影響を与えているのかについての報告
はなかった。 

 

２．研究の目的 

自然免疫機構がメラニン色素細胞の色素
産生作用に如何に影響を与えているのかを
検討する。 

 

３．研究の方法 

色素細胞の自然免疫機構によるメラノソ
ーム・メラニン合成機構輸送の影響を確認
した。自然免疫機構活性化因子（TLRｓ刺
激因子）で培養メラノサイトを刺激し、メ
ラニン/メラノソームの放出を測定した。ま
た関連する遺伝子群の同定を試みた。 
 
４．研究成果 
概要；自然免疫機構活性化因子（TLRｓ

刺激因子）で培養メラノサイトを刺激し、
メラニン/メラノソームの放出を測定した
ところ、TLR3 リガンドでメラノソームの
放出が増加することが確認された。TLR3
リガンドの刺激はメラニン産生関連遺伝子
を増加させずに、メラノソーム・メラニン
輸送経路を活性化させること、この輸送経
路の活性化には膜関連GTPaseであるRab
の産生誘導特に RAB27A が主体的に働い
ていることを確認した。 
 
結果１；TLR2 リガンド HKLM と TLR3 リ
ガンド Poly(I:C)はメラノサイトからのメラ
ニン放出を誘導した。 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 

 

 

結果２；TLR2リガンドHKLMとTLR3リガン

ドPoly(I:C)はメラノサイトからケラチノサ

イトへのメラニン転移を誘導した。 

 
 

結果３； TLR3リガンドPoly(I:C)によるメラ

ノサイト内のメラニン移動はsiRNAによる

Rab27Aの遺伝子発現抑制によって抑制さ

れた。 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 



結果4；siRNAによるTLR3遺伝子発現抑制は、

TLR3リガンドPoly(I:C)によるメラノサイト

内のメラニン移動とRab27Aの遺伝子発現

を抑制した。 

 
 

結果５；siRNAによるRab27A遺伝子発現抑

制は、TLR3リガンドPoly(I:C)によるメラノ

サイトからケラチノサイトへのメラニン移

送を抑制した。 

 
 

結論; 以上のことから、自然免疫機構TLR

３によるメラニン移動とケラチノサイトへ

の移送には、TLR3刺激下でのRab27遺伝子

の誘導とそのメラノサイト内移動（活性化）

が関与していることが示された。 
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