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研究成果の概要（和文）：遺伝性難聴傷害DFNA9の原因遺伝子産物Cochlinは内耳に存在する主要なタンパク質で
ある。このタンパク質がグリコサミノグリカンと結合することを明らかにし、更にリガンドの詳細な検討を加え
て正常と変異体について比較検討した。またマウスCochlinに対するモノクローナル抗体の作成、内耳組織にお
けるCochlinおよび内在性リガンドの局在、加齢に伴う量的変化、さらにはメタロプロテアーゼによる分解につ
いて調べ、難聴発症メカニズムについて解析を行った。

研究成果の概要（英文）：Several missense mutations in the gene encoding Cochlin have been identified
 in pedigrees afflicted with late-onset non-syndromic autosomal-dominant hearing loss 9 (DFNA9). In 
this study, we demonstrated that Cochlin binds to sulfated glycosaminoglycan (GAG) and compared 
GAG-binding ability among wild-type and mutated Cochlins. Furthermore, we established anti-Cochlin 
monoclonal antibodies and analyzed localization of Cochlin and Cochlin ligands in inner ear by using
 monoclonal antibodies and Cochlin-Fc protein. Together with the data of quantitative analysis of 
Cochlin ligands accompanying aging and of Cochlin proteolysis by metalloproteinase showed a possible
 mechanism for understanding autosomal-dominant late-onset hearing loss in DFNA9 patients.

研究分野： 糖鎖生物学
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