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研究成果の概要（和文）：現在、Progranulin遺伝子変異による機能異常が前頭側頭型認知症（FTD）の発症に関
わると考えられている。しかし、その分子メカニズムは未だよくわかっておらず、発症に関わるProgranulin受
容体も不明である。本研究では、FTD発症に関わるPogranulin受容体および結合分子の同定を試み、これまでに
報告されていないいくつかの結合分子の同定に至った。さらに、Progranulinはこれら結合分子シグナルをリソ
ソーム分解を介して制御する可能性を示すデータが得られた。以上の結果から、Progranulinはこれらの新たな
結合分子を介して神経保護機能制御に関与する可能性が考えられる。

研究成果の概要（英文）：Dysfunction of Progranulin by gene mutation is thought to cause 
Frontotemporal dementia. However, its molecular mechanism is still not well understood, and the 
progranulin receptor involved in the onset is also unknown. In this study, I attempted to identify 
Pogranulin receptors and binding molecules involved in the onset of FTD, and found some novel 
binding partners. Furthermore, interaction with Progranulin induced lysosomal degradation of these 
binding molecules. These results suggest that Progranulin may be involved in neuroprotective 
function control via these new binding molecules.
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研究成果の学術的意義や社会的意義
前頭側頭型認知症（FTD）をはじめとする神経変性疾患において、これまでに研究により複数の原因遺伝子が同
定されているが、その発症メカニズムには未だ不明な点が多く残されている。このため、本研究で同定した
Progranuliin結合分子は、発症メカニズム解明の一助となることが期待される。また、Progranulinは、近年、
FTDだけでなくアルツハイマー病（AD）やパーキンソン病（PD）の発症にも関わると報告されており、本研究成
果はFTDのみならず、ADやPDなどの神経変性疾患の根本的治療法および治療薬の開発の基盤となることが予想さ
れる。










