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セラミドは細胞内生理活性脂質として、また、抗がん剤や放射線依存的細胞死の誘導脂

質として注目を集めている一方で、がん細胞における機能は未だ十分に解明されて

いない。我々はセラミド合成酵素の一つである CERS6 の発現ががん組織で亢進し、
がんの浸潤の程度および予後と有意に相関していることを見出した。CERS6 のノ
ックダウンは in vitro細胞遊走能を低下させる。また、PKCζおよび RAC1陽性ラメ
リポディア形成を有意に低下させる。これらの表現型は CERS6 によって産生される
C16:0 セラミドの添加によって回復することより、がん細胞においては CERS6 がセラミ
ド合成を介して腫瘍転移を促進している機序を示唆する。同様の結果はマウス転移

モデルでも肺転移能の低下として観察された。次に我々は、CERS6 過剰発現が肺
がん細胞の特性であることを利用し、がん治療に応用する可能性を検討した。肺が

ん細胞に DMPCリポソーム添加を行うと、セラミド CERS6依存的セラミド合成と
アポトーシスを誘導した。一方、CERS6 発現量の低い正常細胞ではアポトーシス
は観察されなかった。この点を含め、CERS6 が今後のがん治療の標的となりうる
可能性を報告したい。

どうぞ奮ってご参加ください。
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