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RNAの転写後修飾が遺伝子発現調節に不可欠であることは広く知られているが、RNA代謝の
結果で生じる修飾を含むヌクレオシドに関する知見は驚くほどに少ない。我々はマウスやヒ
ト由来の培養細胞外液、血液、尿をMass Spectrometryで網羅的に解析した結果、多様な修
飾ヌクレオシドが体液中に存在していることを見いだした。特に、rRNAやmRNAに多く含ま
れるメチルアデノシン（m6A）は細胞障害性の刺激に応答して分泌が亢進し、また分泌され
るm6Aの多くはrRNAに由来することを発見した。さらに、m6Aが結合しうる受容体探索を
行った結果、m6Aが未修飾アデノシンよりも強く活性化できる受容体として、アデノシンA3
受容体を同定した。m6Aをマウス個体に投与したところ、A3Rを介した強い免疫応答が認め
られた。以上の結果から、r(m)RNAに由来するm6Aは生理作用を有する新たな液性因子であ
ることが示唆された。
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