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マイクロ RNAによる転写活性化メカニズムの解明 

～核内マイクロ RNAの新しい機能～ 
 

東京医科大学（学長：林 由起子/東京都新宿区）分子病理学分野 黒田雅彦主任教授、

大野慎一郎講師の研究チームが、呼吸器・甲状腺外科学分野 池田徳彦主任教授、医学総

合研究所 落谷孝広教授、ノースウェスタン大学 Xiaozhong Wang教授らと共同で、遺伝

子発現を抑制することで知られるマイクロ RNA（miRNA）が、遺伝子の発現を直接的に増加

させる新規メカニズムを明らかにしました。 

本研究成果は、日本時間 2022 年 4 月 13 日 1：00 に、米国の総合生命科学雑誌「Cell 

Reports」に掲載されます。 

 

【本研究のポイント】 

 長く不明であった短鎖 RNA（miRNA, siRNA）による転写活性化機構（RNA activation, 

RNAa）の分子機構を解析し、DDX21-CDK9複合体の関与を明らかにした。 

 RNA activationの本質が RNA合成酵素の一時停止の解除である可能性を示した。 

 広く発現する Promoter-associated RNA (paRNA)による遺伝子制御機構の一端を解明

した。 

 

【研究の背景】 

miRNA および siRNA などの短鎖 RNA は、各種のメッセンジャーRNA に結合し、遺伝子発

現を抑制することが広く知られています。一方で、これら短鎖 RNAに遺伝子発現を増加さ

せる機能がある可能性が示唆されていましたが、そのメカニズムは不明でした。研究チー

ムは、がん抑制 miRNA として知られる miR-34aが、がん抑制遺伝子 ZMYND10 の転写を直接

的に誘導する現象を発見し、その分子機構の解析を行いました。 

 

【本研究で得られた結果・知見】 

今回の研究結果から、ZMYND10遺伝子のプロモーター領域から発現する Non-coding RNA 

(paRNA)に miR-34a-AGO-TNRC6A複合体が結合すること、その際 miRNA-AGO 複合体は転写活

性化因子 DDX21-CDK9 を連れてくることで、一時停止中の RNA 合成酵素を活性化させ転写

を誘導することを明らかにしました。 

 



 

【今後の研究展開および波及効果】 

本研究の成果による普遍的な生命現象の分子機構の解明は、分子生物学領域への影響に

留まらず各種疾患の病態解明および RNA activation を利用した新しい治療標的の創出に

繋がることが期待されます。 

 

【用語解説】 

 マイクロ RNA (microRNA, miRNA)：20〜25 塩基ほどの短い１本鎖 RNA でタンパク質は

コードしていない。現在ヒトで約 2000 種類確認されている。相補的配列を持つメッ

センジャーRNAに結合し、遺伝子発現の抑制に働くことが広く知られている。 

 Promoter-associated RNA (paRNA):各種遺伝子のプロモーター領域から発現するタ

ンパク質をコードしていない RNA。近傍の遺伝子発現を制御することが知られている

が、分子機構の詳細は不明である。 

 RNA合成酵素の一時停止（Pol II pausing）：転写開始後に RNA合成酵素が一時停止

する現象。P-TEFb (CDK9/Cyclin T1)によって RNA合成酵素がリン酸化されると、一

時停止は解除され転写が誘導される。 
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