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研究成果の概要（和文）：組織幹細胞は微小環境(ニッチ)との相互作用により、その維持・増殖・分化の運命が
決定される。本研究課題ではアクチン重合調節による造血幹細胞の自己複製能制御機構について解明することを
目的として、アクチン重合およびERKシグナル調節に関わるSpred1の欠損造血幹細胞の解析を行った。その結
果、Spred1-ROCKシグナルによるアクチン重合調節が造血幹細胞の自己複製制御に重要な役割を果たしているこ
とが明らかとなった。それに加えて、高脂肪食摂取の環境ではSpred1によるERKシグナル調節が、造血幹細胞の
腫瘍化を防ぐために重要な役割を果たしていることが明らかとなった。

研究成果の概要（英文）：Interactions between tissue-specific stem cells and their microenvironment 
known as niche play important roles in the stem cell fate determination such as the maintenance, 
proliferation, and differentiation. In this study, we aim to elucidate the regulatory mechanisms of 
hematopoietic stem cell self-renewal mediated by the control of actin polymerization. In particular,
 we focused on the roles of Spred1, which is a negative regulator of ROCK and ERK signaling 
pathways, in hematopoietic stem cell (HSC) function. We have clearly shown that the control of actin
 polymerization mediated by Spred1-ROCK signaling pathway regulates the self-renewal capacity of 
HSCs. Furthermore, we have elucidated that Spred1 prevents high fat diet-induced tumorigenesis of 
HSCs through the regulation of ERK signaling pathway.
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研究成果の学術的意義や社会的意義
偏った食習慣は様々な疾患の原因になると考えられているが、幹細胞がどのような影響を受けるかについてはあ
まり知られていない。本研究成果においては、アクチン重合調節が造血幹細胞の自己複製制御に重要な役割を果
たしていることを見出した点において学術的重要性がある。さらに、高脂肪食の状況下において造血幹細胞の白
血病化の防御に働く因子としてSpred1を特定したことは、幹細胞機能の制御機構を理解する上で重要な知見であ
る。またSpred1の発現低下は白血病発症や増悪化にも関わることから、食生活と白血病発症との関係を考える上
で本研究成果の社会的意義は大きいと考えられる。










