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研究成果の概要（和文）：非翻訳領域リピート病の代表的な脊髄小脳失調症 10 型

(spinocerebellar ataxia type 10: SCA10)と筋強直性ジストロフィー2 型(myotonic dystrophy 
type 2: DM2)の異常伸長 RNA リピート凝集体 (RNA foci) の核内局在とそれぞれの RNA リピ

ート結合タンパク質を明らかに、その病態メカニズムの一端を明らかにした。また、非翻訳領

域の GGCCTG リピート異常伸長を伴う脊髄小脳失調症 36 型(SCA36)を新規に同定した。 
 
研究成果の概要（英文）：We characterized the nuclear localization of AUUCU and CCUG RNA 
foci associated with spinocerebellar ataxia type 10 (SCA10) and myotonic dystrophy type 
2 (DM2), and detected the AUUCU and/or CCUG RNA-binding proteins. These are considered 
to lead to the elucidation of RNA-disease mechanism of both diseases in the future. 
Moreover, we identified a new subtype of spinocerebellar ataxia type 36 (SCA36) caused 
by large non-coding GGCCTG expansions. 
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１．研究開始当初の背景 
進展の著しい翻訳領域 CAG リピート―ポリ
グルタミン病研究に比べて、非翻訳領域リピ
ート病研究は端緒についたばかりであり、不
明のところが多い。一般に非翻訳領域リピー
ト伸長は、翻訳領域リピート伸長に比べ遥か
に大きく、その不安定性も極めて強い。また
リピート長（遺伝子型）と表現型との相関も

極めて弱く、その病態は十分解明されていな
い。 
 
２．研究の目的 
非翻訳領域リピート病の中でも最大変異であ

る脊髄小脳失調症10型SCA10 ATTCTﾘﾋﾟｰﾄと筋
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強直性ジストロフィー2型DM2 CCTGﾘﾋﾟｰﾄ伸長

変異のRNA病態解析を行い、複雑なRNA代謝や

制御、生理機能に知見を得ることを目的とす

る。 

 

３．研究の方法 
(1)FISH 法と蛍光免疫法による SCA10/DM2 

RNA foci の核内局在同定 

(2)質量分析装置による SCA10/DM2 RNA 結合

タンパク同定 

(3)ポジショナルクローニング法による、新

規の非翻訳リピート病の同定。 

 
４．研究成果 

(1) SCA10, DM2 それぞれの RNA foci の核内

局在を同定した。非翻訳リピート病によりそ

れぞれの RNA foci が異なることを見出した。 

(2)質量分析装置によって SCA10/DM2 RNA 結

合タンパク同定をそれぞれ同定した。 

(3)新規脊髄小脳失調症である SCA36 を同定

した（雑誌論文⑤）。  
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