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研究成果の概要（和文）：　認知症の患者は現在国内で約500万人と推計され、深刻な社会問題となっている。
認知症の60％を占めるADには、早期であれば分子標的薬も有効と考えられているが、現在のところ有効な早期診
断法は存在しない。このような背景の中、本研究においては、miRNAの発現変動を、健常者と比較AD特異的エク
ソソームのマーカー単離を行い、アミロイドの沈着前の早期診断を目指した。その結果、特に顕著にAD患者血清
中に上昇するmiRNAとして、miR-1234,miR-1238,miR-1280、miR-1471またAD患者血清中で減少するmiRNAとして
miR-22を同定した。

研究成果の概要（英文）：　Dementia is of one the intractable disease that is characterize 
neurodegeneration. And the number of patients of Alzheimer's disease(AD) is rapidly growing in world
 wide. Problematic point of AD, the etiology of the is still poorly understood. In addition, we do 
not have early detection marker of AD and effective drug against AD. MicroRNAs are a family of 19- 
to 25-nucleotides noncoding small RNAs that primarily function as gene regulators.  Aberrant 
microRNA expression has been observed human disease including human malignancies.  Despite this 
knowledge, there is little information regarding microRNAs in plasma AD patient.  In this project, 
we focused circulating miRNA in AD and whether expression levels of specific microRNAs differ 
between AD and healthy individuals. And we found some miRNA of plasma was highly expressed in AD 
patient. These miRNAs have strong potential for clinical application as a novel biomarker for 
detection of AD.

研究分野： 分子病理学

キーワード： Dementia　Alzheimer's disease　microRNA　liquid biopsy　exosome
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１．研究開始当初の背景
 
 microRNA
非コード
し、分化・細胞増殖・アポトーシス・発達な
どに関与する多数の標的遺伝子の発現を制
御することが明らかになってきた。特に、
種々のがんにおける
存在が発見され、がん遺伝子あるいはがん
制遺伝子としての機
への関与が示唆されている。一方これまでに
研究代表者
用にむけて
定的に
ん患者血清中に特異的な
があること、
ームに存在し細胞間での移行があること、を
明らかにし、
を送達するエクソソームの開発に成功した。
さらに、
るエクソソームが、細胞において
peptide (Aβ)
にした。
背景、技術によって、革新的な
断法の開発が期待できる
 
２．研究の目的
 
 認知症の患者は現在国内で
計され、深刻な社会問題となっている。認知
症はその原因から、
イマー型：
頭側頭型
経に沈着する物質も違い
ことから、正確な分類が必須である。また、
60％を占める
的薬も有効と考えられているが、有効な早期
診断法は
な背景の中、我々は血清中に存在する数種の
miRNA
見出し
変動を、大規模な範囲で健常者と比較
特異的
アミロイドの沈着前の早期診断、また
のプロファイルによって、認知症の正確な病
型判断も目指
な社会問題である認知症の治療に大きなイ
ンパクトとなると考えた。
 
３．研究の方法
(1) AD
の同定：
 血液中に存在する分泌型
ソームに内包されて存在するものと、
complex
miRNA
RNase
心法にて
法によって解析を行
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