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研究成果の概要（和文）：　本研究では、miRNA補充療法のプラットホーム開発を行い、既存の手法では完治が
できない特発性肺線維症や肺がんなどの難治性疾患治療の臨床応用を目指した。その結果、Pre-miR-451の構造
に着目し、 30塩基まで短縮化することに成功した。この短縮型mimic miRNAは、in vitro及びin vivoの検討か
ら、自然免疫応答が低減される核酸であることが明らかとなった。さらに、本プラットフォーム構造によって作
製したmicoRNA-34aは、Ras導入マウス肺がん発生モデルで治療効果を示し、ghRNAがmiRNA補充療法における製剤
プラットフォームとして臨床応用可能であることが示された。

研究成果の概要（英文）： MicroRNAs (miRNAs) are small non-coding RNAs that regulate gene expression 
and fundamental cell processes such as development, differentiation, proliferation, and apoptosis. 
Reduced or elevated expression of miRNAs has been implicated in the development of various human 
diseases, including cancer. Therefore, miRNA replacement therapy represents a promising approach for
 the treatment of lung cancer. In this project, we developed a 30-nucleotide single-strand RNA, 
termed “guide hairpin RNA (ghRNA, ghR)”, that has a physiological function similar to miRNA. The 
ghR caused no innate cytokine response either in vitro or in vivo. In addition, systemic and local 
injection of ghR-form miR-34a (ghR-34a) suppressed tumor growth in a mouse model of RAS-induced lung
 cancer. This novel RNA interference  (RNAi) technology may provide a novel, safe, and effective 
nucleic acid drug platform that will increase the clinical usefulness of nucleic acid therapy.

研究分野：人体病理学
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