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研究成果の概要（和文）： MRI           MagA   現             

作成し、MRI 脳腫瘍 育中の骨髄由来細胞の動態 可視化す 事 目的とした。MagA     

       の作成に成功し、骨髄由来細胞 は、細胞 の の    MagA    は野生

型のそれに比較して上昇してい こと、   にMRI の   、    MagA    は野生

型に比較してT2       低信号に描出され こと 確認した。 

研究成果の概要（英文）：We have developed MagA, which is an MR reporter gene, overexpressing 

transgenic mouse, and pursued the possibility of tracking bone marrow derived cells in 

the course of glioblastoma development by MRI. We were able to confirm that bone marrow 

cells from MagA transgenic mouse accumulate more iron than wild type mouse and that those 

cells showed hypo-intense signals under MRI observation.  
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１． 研究開始当初の背景  

Glioblastoma（GBM＝膠芽腫）は生存中

央値 12 ヶ月前後と極めて悪性 経 

 たど 中枢神経系腫瘍   、全身の

悪性腫瘍の か も最も予後不良 も

ののひとつ   。GBM は腫瘍細胞とそ

れ 維持す ための栄養 管と  細

胞群とか 成 立ってい と考え れ

てお 、腫瘍幹細胞の存在も指摘されて

お 、まだ統一的 見解 得 れ  う

 状況 は く、GBM の起源   に 

育に関す メカ ズムは不明 点 多

い。そうした か、最近の研究か GBM

の腫瘍増殖には腫瘍細胞自身のみ  

ず、宿主の 管 皮前駆細胞も同部位に

リ ル  され、腫瘍細胞と 管 皮前

駆細胞 どの造 幹細胞由来の細胞群

 協働（図２）す ことに  腫瘍 維

持され増殖す 可能性 示唆されつつ

   、その経時的   に空間的変化

について詳細 検討は されてい い。

今後 GBMに対す 治療戦略 考え 上 、

宿主側の要因、特に腫瘍 管新生に対す

 知見は必須のもの   、GBM 形成に

おけ 宿主の造 幹細胞系由来細胞の

関与についての詳細 検討 待たれて

い 。 
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２．研究の目的  

本研究 は GBMの形成において、腫瘍細
胞と宿主の造 幹細胞系由来細胞 時間
的・空間的にどの う 分布 持って機能
してい のか 明 かす ため、研究手法
としては magAという MRI       
   現す             
 作成し、野生型   に対して同   
         の骨髄移植 行うこ
とに  、骨髄由来細胞のみ MagA  
現す 「magA キメ    」 作成し使
用 す  。 magA は Magnetospirillum 
magneticum   単離された細胞 に磁性
粒    させ       、同   
 真核細胞に   現させ こと 細胞
 に磁性粒 封入体 形成させ こと 
 き、これに  MRI 用いて細胞の  
化 可能と  。 

 

３．研究の方法  
(1) MagA   現           

 の作成 行った。 

(2) MagA     骨髄 採取し、骨髄由

来単核 の単離 行った。その後、 MRI 

  に組織学的に骨髄由来単核  解析

した。 
 
４．研究成果 

(1) pCAG-MagA     C57BL6/Jの ES

細胞に対して イ ロイ       

 行い、一系統のMagA        

     得た。同    同系統交配

し、系統維持 行った。メ のMagA   

         は不    こと 

確認してい 。また、ES   も作成し、

これ  存してい 。同   の   

 イ  グ PCR法   に    ロ

    グ法 用いて行い、確かにMagA

 性   こと 確認した。MagA   

         は野生型   に比

 て  成   く、体 増 も   

  こと 確認 きた。 

(2) MagA   由来の単核  は野生型

   と比較してMRI T2     低

信号に  描出され、組織学的にも イ 

 の    多いこと 確認された。 

に、  、   MagA   は野生型 

  に比較して、組織  の      

 に上昇してい こと 確認され、これ

は組織学的のみ  ず、MRI も  的に

確認された。脳組織においてはMag A  

 と野生型    は組織 の    

に  差 認め かった。  に、骨髄由

来の単核 だけ  く同様の解析 末梢

    に対しても行った。その 果、

末梢 の   においても骨髄由来細胞 

 得た知見同様、細胞 の の    

MagA    は野生型のそれに比較して

上昇してい こと   にMRI の  

 同    M agA    は野生型に

比較してT2       低信号に描出

され こと 確認した。 最後にMagA  

 か 野生型    骨髄移植 行い、

骨髄 の生   検 した 、同   

は    極めて低く、骨髄移植の際 に

投与す MagA   か の骨髄細胞  

通常の GFP   か の骨髄移植に比較

して  に必要   こと 示唆された。 
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