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１．研究計画の概要 
口唇口蓋裂をはじめとする先天性疾患の遺

伝子的解明のため、患者ならびにその両親を

中心とした家族、さらにそのコントロールと

しての同一人種の健常者の遺伝子バンキン

グを世界レベルで行い、研究者に提供するこ

とにより、遺伝子分析による科学の発展に寄

与することを目的とする。 
 
２．研究の進捗状況 
(1) 日本のみならず、モンゴル国、ベトナム
社会主義共和国、ラオス人民民主共和国、ミ

ャンマー連邦などで遺伝子サンプルのバン

キングを行い、９０００例の遺伝子サンプル

を確保した。 
(2) 得られた遺伝子サンプルを用いて口腔先
天性疾患の分析を行い、学会発表するととも

に、論文報告した。 
(3) 共同研究施設である米国アイオワ大学
Jeffrey C . Murray 教授、連携研究者、なら
びに研究協力者である鈴木聡とともに、我々

が報告した連鎖解析においても、AP-2a遺伝
子を含む領域の分析を行った。 
またマウスモデル実験においてもこの

AP-2a 遺伝子は頭頸部領域に強く発現しう
ることが知られており、AP-2a 遺伝子変異が
原因である疾患として口腔先天異常である、 
branchio-oculo-facial syndrome が報告され

ている。 
これらのことをふまえ、本研究では AP-2a遺
伝子の内部もしくは近傍に存在する７つの

SNP をモンゴル人１７５家系、アメリカ人、
フィリピン人の口唇口蓋裂患者および両親

について TaqMan法にて genotypingした。
さらに得られたデータはすべてハーディ・ワ

インベルク平衡を検定した後に解析した。多

型解析には TDT 解析である Family Based 
Asspciation Test(FBAT)を使用した。解析結
果において、AP-2a 遺伝子内部の多型
（rs1675414）が有意差（P値＜０．００１）
ありと判定された。これらの事により、 
AP-2a遺伝子多型の直接的な関与を示し、口
唇口蓋裂発生では AP-2a 遺伝子に関わる遺
伝子多型が深く関与していることが疑われ

た。 
この研究のうち、モンゴル人１７４家系は、

本研究で遺伝子バンキングしたものを使用

した。 
 
３．現在までの達成度 
② おおむね順調に進展している。 
（理由） 
遺伝子バンキングのサンプル数については、

おむね順調に進展しているが、今後もアフリ

カ等の地域で積極的に実施していきたい。 
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４．今後の研究の推進方策 

各国の遺伝子サンプルを入手するため、最終

年度に、より多くの国を訪問してサンプルを

収集する予定である。 

 

５. 代表的な研究成果 

（研究代表者、研究分担者及び連携研究者に

は下線） 
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