
 

様式 C-19 

科学研究費補助金研究成果報告書 

 

平成２３年 ５月 ９日現在 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
 
 
 
 

研究成果の概要（和文）：網膜格子状変性の疾患感受性遺伝子を網羅的に同定するため、日本人

網膜格子状変性患者 574 検体および日本人健常者 608 検体を対象に、全染色体を網羅する

23,465 個のマイクロサテライトマーカーを用いてゲノムワイドな遺伝子スクリーニングを行

い、網膜格子状変性と有意に相関する疾患感受性遺伝子を同定した。 

 
研究成果の概要（英文）：To identify susceptibility genes for lattice degeneration of the 
retina, we performed a genome-wide association study using a comprehensive set 23,465 
microsatellite markers in 574 Japanese cases and 608 controls, and identified the 
disease-associated gene for the disease. 
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１．研究開始当初の背景 

(1) 網膜格子状変性とは、眼球の赤道部から
周辺部網膜において、鋸状縁と平行に走る紡
錘形の境界不鮮明な菲薄化した網膜変性の
ことであり、外部衝撃や加齢により変性巣の
周縁に網膜裂孔や網膜剥離を形成すること
もある。網膜格子状変性は特定の遺伝要因の
もとに何らかの環境要因が関与して発症す
る多因子性遺伝疾患であると考えられてい
るが、未だ本疾患の疾患感受性遺伝子の特定
には至っていない。 
 
(2) 多因子疾患の感受性遺伝子同定の戦略

として、全染色体を対象としたゲノムワイド
な解析は、予測を超えた領域に存在する遺伝
子の同定も可能であり、多因子疾患の遺伝学
的解析において非常に有効な戦略である。 
 
(3) したがって、ゲノムワイドに遺伝子解析
を行うことで、網膜格子状変性の疾患感受性
遺伝子を網羅的に同定できると考えられる。 

 
２．研究の目的 

全染色体を網羅するように設定された
23,465 個の多型マイクロサテライトマーカ
ーを用いたゲノムワイドな遺伝子スクリー
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ニングを遂行することにより、網膜格子状変
性と真に相関する疾患感受性遺伝子を網羅
的に同定する。 
 

３．研究の方法 

(1) 網膜格子状変性と有意に相関する疾患
感受性候補領域を絞り込むため、日本人網膜
格子状変性患者294検体および日本人健常者
294検体を対象に全染色体を網羅する23,465
個の多型マイクロサテライトマーカーを用
いてゲノムワイドな相関解析を行った。迅速
な疾患感受性候補領域の絞り込みのため、3
段階のpooled DNAスクリーニングを系統的に
実行した。 
 
(2)（1）のゲノムワイドな相関解析により絞
り込まれた疾患感受性候補領域について、追
加の日本人集団（患者280検体、健常者314検
体）を用いての詳細なマイクロサテライト多
型 解 析 お よ び SNP （ single nucleotide 
polymorphism: 一塩基多型）解析を行い、網
膜格子状変性と真に相関する疾患感受性遺
伝子を同定する。 
 
４．研究成果 
網膜格子状変性と有意に相関する 1遺伝子を
見出した。今後、同定した遺伝子の解析を進
めることで、網膜格子状変性発症のメカニズ
ムを解明するだけでなく、発症に影響を与え
る環境要因の特定が期待される。 
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