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癌における RIP kinase 依存的細胞死の 

制御機構について 
 

講演の要旨 

Receptor interacting protein kinase 1 (RIPK1)と RIPK3は、TNFαなどのサイトカインや

細菌・ウイルス成分に応答し、細胞の生存や死を制御する細胞質内セリン・スレオニンキナ

ーゼである。両分子ともに多くの感染性・非感染性炎症性疾患への関与が示されており、新

たな治療標的として注目を浴びている。その活性化にはリン酸化とユビキチン化が重要な役

割を果たしているが、これらの分子が病的環境下で見られる様々なストレスによりどのよう

に制御されているかについてはよく分かっていない。我々は癌微小環境で見られる低酸素・

アシドーシスといったストレスが、TNFαによる RIPK1・RIPK3依存的な細胞死を抑制するこ

とを見出した。本セミナーではそれらの知見と、また、抗癌剤として臨床応用されているプ

ロテアソーム阻害剤が RIPK3 依存的細胞死を誘導するという知見を併せて紹介することに

より、RIP Kinase依存的細胞死と癌との関連性並びに RIP kinaseの活性化機構について議

論したい。 
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